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Résume

Cette ¢étude s’inscrit dans le domaine de 1’apithérapie et de la phytothérapie, deux approches
issues des médecines traditionnelles qui suscitent un intérét croissant en tant que thérapies

complémentaires, notamment pour la prévention et la prise en charge du diabete sucré.

L’objectif de ce travail est d’évaluer in vitro I'effet inhibiteur du miel et du louban (résine de

Boswellia sacra) sur I’activité de I'enzyme a-amylase.

La méthodologie repose sur la mesure de l'activité enzymatique selon la méthode DNSA,

permettant de quantifier l'inhibition en pourcentage et de calculer les valeurs d'ICso.

Les résultats ont montré que le miel brut exerce une inhibition efficace de I’a-amylase, avec
une ICso de 0,68 + 0,10 mg/ml, équivalente a celle de ’acarbose (IC5, =0,69 £ 0,02 mg/ml).
Sa fraction organique s’avére plus active (IC5, =3,00 = 0,13 mg/ml) que la fraction aqueuse
(ICsp =11,34 £ 0,60 mg/ml). Mais moins efficace que le miel brut. En revanche, le louban
brut affiche une ICso de 10,11 + 1,13 mg/ml, avec une meilleure performance de la fraction
organique (ICg, =2,86 £ 0,08 mg/ml) par rapport a la fraction aqueuse, moins efficace
(ICso =21,71 £ 0,84 mg/ml).

L’élément clé de cette étude réside dans 1’efficacité remarquable de 1’association miel-louban,

qui a présenté une ICso de 0,02 + 0,01 mg/ml, surpassant celle de I’acarbose.
Cette combinaison s’est révélée nettement plus efficace que les extraits utilisés séparément.

Ces résultats confirment le potentiel antidiabétique de I’association miel-louban. 1ls pourraient
constituer une alternative ou un complément efficace aux traitements hypoglycémiants

classiques dans la gestion du diabete sucré.

Mots clés : Diabéte sucré, a-amylase, inhibition, miel, louban.



Abstract

This study is part of the field of apitherapy and phytotherapy, two approaches from traditional
medicines that are gaining increasing interest as complementary therapies, particularly for the

prevention and management of diabetes mellitus.

The objective of this work is to evaluate in vitro the inhibitory effect of honey and louban

(Boswellia sacra resin) on the activity of the enzyme a-amylase.

The methodology is based on the measurement of enzyme activity according to the DNSA
method, allowing the quantification of the percentage inhibition and the calculation of ICs,

values.

The results showed that raw honey exerted an effective inhibition of a-amylase, with a /Cs,0f
0.68 0.10 mg/ml, equivalent to that of acarbose (1Cs,=0.69 £ 0.02 mg/ml). Its organic fraction
proves to be more active (I1Cs,=3.00 + 0.13 mg/ml) than the aqueous fraction (IC5,=11.34
0.60 mg/ml). But less effective than raw honey. In contrast, raw louban displays a Cl of 10.11
1.13 mg/ml, with better performance of the organic fraction (IC5,=2.86 = 0.08 mg/ml)

compared to the aqueous fraction, less effective (ICs,=21.71 + 0.84 mg/ml).

The key element of this study lies in the remarkable effectiveness of the honey-louban

association, which presented an IC5,0f 0.02 £ 0.01 mg/ml, surpassing that of acarbose.
This combination was significantly more effective than the extracts used separately.

These results confirm the antidiabetic potential of the association miel-louban. They could
constitute an effective alternative or supplement to conventional hypoglycemic treatments in

the management of diabetes mellitus.

Keywords : Diabetes mellitus, a-amylase, inhibition, honey, louban.
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Introduction Générale

Le diabéte sucré est une maladie chronique grave, caractérisée par un taux éleve de glucose
dans le sang. Il constitue un probleme de santé publique mondial, affectant des millions de
personnes a travers le monde (Petersen et al., 2019 ; Batista et al., 2021). Cette pathologie
résulte soit d’une carence absolue en insuline (diabéte de type 1), soit d’une résistance a
I’insuline associée a un défaut de sécrétion (diabéte de type 2) (Jeong et al., 2019). La
digestion des glucides complexes est principalement assurée par deux enzymes : I’a-amylase
et ’a-glucosidase. Celles-ci favorisent I’absorption intestinale du glucose, provoquant ainsi
une augmentation du taux de glucose postprandial. L’inhibition de ces enzymes permet donc
de réduire 1’absorption des glucides et de controler I’hyperglycémie apres les repas

(Tamilselvi et al., 2018 ; EI Adaouia Taleb et al., 2020).

Le traitement du diabéte fait 1’objet d’évolutions constantes et repose sur plusieurs stratégies :
I’adoption d’un mode de vie sain, la gestion de 1’obésité, [’utilisation d’agents
hypoglycémiants oraux, ou encore I’administration de sensibilisateurs a I’insuline tels que la
metformine, un biguanide couramment prescrit pour réduire la résistance a 1’insuline

(Olokoba et al., 2012).

Cependant, 1’usage prolongé des antidiabétiques disponibles sur le marché peut entrainer des
effets secondaires indésirables (Krishnasamy et al., 2016). Dans ce contexte, les produits
naturels offrent une efficacité intéressante avec peu d’effets secondaires. La médecine
traditionnelle, en particulier, joue un réle important dans la prévention et le traitement de

nombreuses maladies a 1’échelle mondiale (Efferth et Kaina, 2011 ; Emam, 2012).

Parmi ces produits, le miel reconnu et apprécié depuis I’ Antiquité a des fins alimentaires et
thérapeutiques, il est méme recommandé dans le Coran (Al-Waili et al., 2011 ; Ajibola et al.,
2012). 1l contient de nombreux composés bioactifs capables de réguler la digestion et la
fonction cardiaque, tout en présentant des propriétés antimicrobiennes, anti-inflammatoires,

antioxydantes, antitumorales et antidiabétiques (Laaroussi et al., 2020).

L’encens, ou louban, est une résine aromatique oléo-gomme issue de Boswellia sacra
(Burseraceae), utilisée depuis longtemps en médecine traditionnelle. Il est réputé pour son
efficacité dans le traitement de diverses affections telles que la polyarthrite rhumatoide, les
infections urinaires, 1’asthme, les douleurs, certaines infections virales et plusieurs types de
cancer. Il entre également dans la composition de nombreux produits industriels, notamment
les parfums, aliments, boissons, cosmétiques et médicaments. Ses nombreuses propriétés

biologiques sont attribuées a sa richesse en composés volatils et non volatils, tels que les
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huiles essentielles, les monoterpenes et les acides boswelliques (Di Stefano et al., 2020 ;
Khajehdehi et al., 2022 ; Miran et al., 2022).

L'association du miel et de I'encens, deux produits naturels aux propriétés complémentaires,

présente un intérét particulier pour l'inhibition enzymatique dans le cadre du diabete.

Dans le cadre de cette étude, nous avons cherché a évaluer I’effet inhibiteur du miel et du
louban sur I’enzyme a-amylase in vitro. Ce mémoire est structuré en deux grandes parties :
une étude bibliographique articulée autour de trois chapitres — le diabéte sucré, I’a-amylase et
les produits naturels étudiés —, suivie d’une partie expérimentale consacrée aux essais in vitro

et a I’analyse des résultats obtenus.

Cette recherche a été réalisée au sein du laboratoire de recherche « Antibiotiques,
Antifongiques : Physico-chimie, Synthese et Activité Biologique » (LAAPSAB), rattaché a la
Faculté des Sciences de la Nature et de la Vie, des Sciences de la Terre et de I’Univers de

I’Université de Tlemcen.
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Chapitre 1 Diabéte sucré

1. Définition
Le diabete est une maladie chronique qui survient lorsque le pancréas ne produit pas
suffisamment d'insuline ou lorsque l'organisme n'utilise pas correctement I'insuline qu'il

produit. L'insuline est une hormone qui régule la glycémie (ADA, 2022). Les symptdmes

cliniques du diabéte dépendent de son type et de sa durée, comme indiqué sur la figure 1.

Polyuria Type 1 Diabetes Slow wound healing
Polydipsia Dry mouth Blurry vision
Polyphagia Fungal infections of
Weight loss Type 2 Diabetes skin

Fatigue Numbness of hands or

Figure 1: Symptdmes du diabete (Kaur et al., 2021).

connu une augmentation significative au fil des dernieres décennies. Selon la Fédération
Internationale du Diabéte (FID), environ 537 millions d’adultes 4gés de 20 a 79 ans vivaient
avec cette maladie dans le monde en 2021, soit 10,5 % de la population adulte mondiale. Ce
nombre pourrait atteindre 643 millions d’ici 2030 et 783 millions d’ici 2045 si les tendances

actuelles se poursuivent (Yameny, 2024).
2. Types de diabéte sucré
2.1 Diabéte type 1

C’est une forme auto-immune du diabéete, également connue sous les noms de diabéte
insulino-dépendant, diabéte juvénile ou diabéte précoce, se caractérise par une absence totale
de production d'insuline résultant de la destruction des cellules B du pancréas. Touchant
majoritairement les personnes jeunes avant l'dge de 40 ans, particulierement durant
I'adolescence ou au début de I'age adulte, cette forme représente environ 10% de tous les cas
de diabete (Dimeglio et al., 2018).
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2.2 Diabete type 2

C’est une maladie métabolique qui survient lorsque le corps ne produit pas suffisamment
d'insuline ou lorsque les cellules ne répondent pas correctement a l'insuline (résistance a
I'insuline), représentant environ 90% des cas de diabéte dans le monde. Le surpoids et
I'obésité augmentent significativement le risque de développer un diabete de type 2,
particulierement l'obésité centrale ou viscérale (graisse abdominale), car elle libere des

substances chimiques perturbant les systemes cardiovasculaire et métabolique (ADA, 2022).
2.3 Diabéte gestationnel

Il s’agit d’une forme spécifique de diabéte qui se manifeste exclusivement pendant la
grossesse. Il survient lorsque le corps de la femme enceinte ne peut pas produire suffisamment
d'insuline pour réguler la glycémie, entrainant une élévation progressive de la glycémie. La
plupart des femmes atteintes de diabéte gestationnel parviennent a controler leur glycémie
grace a des modifications du mode de vie, notamment par l'exercice physique et une
alimentation adaptée. Cependant, environ 10 a 20% des patientes nécessitent un traitement
médicamenteux pour maintenir des niveaux de glucose appropriés (American College of

Obstetricians and Gynecologists, 2023).
2.4 Diabéte secondaire

Une forme de diabéte qui se développe comme conséquence d'une autre condition médicale
ou d'un traitement spécifique. Il survient lorsque le pancréas est endommagé ou que la
production d'insuline est perturbée en raison d'une maladie sous-jacente, d'une intervention
chirurgicale ou de certains médicaments. Les causes fréquentes incluent les maladies
pancréatiques (comme la pancréatite chronique), les interventions chirurgicales sur le
pancréas, la prise prolongée de corticostéroides, certains syndromes hormonaux comme le
syndrome de Cushing, ou des maladies génétiques rares affectant le pancréas. Ce type est
directement lié a une cause identifiable et peut parfois étre réversible si la condition sous-

jacente est traitée ou si le médicament déclencheur est arrété (Scheen, 2015).
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3. Complications du diabete
3.1 Complications microvasculaires

Les complications microvasculaires du diabéte constituent un ensemble complexe de troubles
affectant les petits vaisseaux sanguins, caractérisés par des atteintes spécifiques aux organes
cibles. Ces atteintes résultent directement des effets nocifs de I'hyperglycémie chronique.

Elles comprennent principalement :

v’ La rétinopathie diabétique, qui provoque des dommages progressifs a la rétine pouvant
conduire a une cécité.

v La néphropathie diabétique, caractérisée par une détérioration de la fonction rénale et
un risque d'insuffisance rénale terminale nécessitant potentiellement une dialyse.

v' La neuropathie diabétique, qui endommage le systeme nerveux périphérique,
entrainant des perturbations sensorielles, motrices et autonomes (Yapislar et Gurler,
2024).

3.2 Complications macrovasculaires

Les complications macrovasculaires du diabete représentent un ensemble de troubles
cardiovasculaires directement liés aux dommages des gros vaisseaux sanguins causes par

I'nyperglycémie chronique,

v' Comprenant la maladie coronarienne caractérisée par I'obstruction et le rétrécissement
des arteres coronaires, augmentant significativement le risque d'infarctus du myocarde et de
mort subite cardiaque, avec formation de plaques d'athérome et réduction du flux sanguin
cardiaque

v' La maladie artérielle périphérique qui se manifeste par un endurcissement et un
rétrécissement des arteres des membres inférieurs, provoquant des douleurs a la marche, une
diminution de la circulation sanguine, un risque élevé d'ulceres et d'amputations, et des

troubles de la cicatrisation ; et les accidents vasculaires cérébraux (AVC).

Ces complications sont favorisées par l'association de I'nyperglycémie avec d'autres facteurs
de risque tels que I'hypertension, la dyslipidémie, le tabagisme, I'obésité et la sédentarité
(Pang et al., 2021).
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3.3 Complications aigues

Les complications aigués du diabéte sont des situations médicales urgentes qui nécessitent

une prise en charge immédiate. Selon plusieurs sources médicales importantes, on distingue

principalement trois types de complications aigués :

v

4.

L’acidocétose diabétique (ACD) touchant principalement les patients atteints de
diabete de type 1, se caractérise par une hyperglycémie sévere (>13,9 mmol/L), une
acidose métabolique et une augmentation des corps cétoniques, pouvant conduire a
une déshydratation sévere et des troubles électrolytiques (Kitabchi et al., 2009).

Le syndrome hyperglycémique hyperosmolaire, plus fréquent chez les patients atteints
de diabéte de type 2, se distingue par une hyperglycémie majeure (>33 mmol/L) sans
cetose significative, une hyperosmolarité plasmatique et une déshydratation profonde
(Pasquel et Umpierrez, 2014).

L'hypoglycémie, définie par une glycémie inférieure a 3,9 mmol/L, représente une
complication fréquente du traitement du diabéte, particulierement chez les patients

traités par I’insuline ou les sulfamides hypoglycémiants (Cryer, 2013).

Traitement

La prise en charge du diabéte repose sur une approche combinée, incluant des ajustements du

mode de vie, des traitements médicamenteux et une surveillance réguliere du taux de sucre

dans le sang.

4.1

Hygiéene de vie

Alimentation : Il est essentiel d’adopter une alimentation saine, spécialement adaptée
au diabeéte.

Activité physique : Pratiquer une activité physique réguliere favorise une meilleure
sensibilité a I’insuline et contribue au maintien d’un poids équilibré.

Contrdle du poids : Chez les personnes en surpoids ou obéses, une perte de poids peut

entrainer une amélioration notable du contréle de la glycémie (Yameny, 2024).
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4.2

Médicaments oraux

Les antidiabétiques oraux constituent un pilier essentiel du traitement du diabete de type 2,

avec plusieurs classes thérapeutiques disponibles :

v

Les biguanides, avec la metformine comme principal représentant
(GLUCOPHAGE®), constituent le traitement de premiere intention du diabéte de type
2, avec une posologie de 500-3000 mg/jour ; leur mécanisme d'action implique la
diminution de la production hépatique de glucose, I'amélioration de la sensibilité a
I'insuline et l'activation de I'AMPK, avec comme principaux effets indésirables des
troubles digestifs et rarement une acidose lactique (Bailey, 2017).

Les sulfamides hypoglycémiants, comprenant le glibenclamide (DAONIL®, 2,5-15
mg/jour), le gliclazide (DIAMICRON®, 30-120 mg/jour) et le glimepiride
(AMAREL®, 1-6 mg/jour), agissent en se liant aux récepteurs SUR1 des cellules B,
fermant les canaux potassiques ATP-dépendants et stimulant ainsi la sécrétion
d'insuline, avec comme effets secondaires notables I'nypoglycémie et la prise de poids
(Solaetal., 2015).

Les inhibiteurs de la DPP-4 (Gliptines), incluant la sitagliptine (JANUVIA®, 100
mg/jour), la vildagliptine (GALVUS®, 50-100 mg/jour) et la linagliptine
(TRAJENTA®, 5 mg/jour), fonctionnent en inhibant la dégradation du GLP-1,
augmentant ainsi la sécrétion d'insuline glucose-dépendante et diminuant la sécrétion
de glucagon, avec des effets indésirables principalement limités aux céphalées et aux
infections respiratoires (Deacon, 2018).

Les inhibiteurs du SGLT2 (Gliflozines), représentés par la dapagliflozine
(FORXIGA®, 10 mg/jour) et I'empagliflozine (JARDIANCE®, 10-25 mg/jour),
agissent en inhibant la réabsorption rénale du glucose, induisant une glycosurie et
offrant des effets cardio et néphroprotecteurs, avec comme effets indésirables
principaux les infections génitales et le risque de déshydratation (Zinman et al.,
2015).

Les glinides, avec le repaglinide (NOVONORM®, 0,5-16 mg/jour) comme
représentant principal, exercent une action rapide sur les canaux potassiques et
stimulent rapidement la sécrétion d'insuline, pouvant entrainer comme effets
secondaires une hypoglycémie et une prise de poids (Black et al., 2007).

Les glitazones (Thiazolidinediones), avec la pioglitazone (ACTOS®, 15-45 mg/jour),

agissent en activant les récepteurs PPARy et en améliorant la sensibilité¢ a 1'insuline,

7
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avec comme effets indésirables notables la prise de poids et la rétention hydrique
(Cariou et al., 2012).

v Les analogues du GLP-1 oraux, représentés par le semaglutide oral (RYBELSUS®, 3-
14 mg/jour), fonctionnent en stimulant la sécrétion d'insuline glucose-dépendante,
ralentissant la vidange gastrique et diminuant I'appétit, avec comme principaux effets

indésirables des nausées et vomissements (Aroda et al., 2019).
4.3 L'insulinothérapie

L'insulinothérapie joue un role central dans le traitement du diabete, particulierement pour le

diabete de type 1 et certains cas de diabete de type 2.
4.4 Surveillance

Un suivi régulier de la glycémie est indispensable pour mesurer 1’efficacité du traitement et
apporter les ajustements nécessaires. Cela peut se faire par différentes méthodes, comme
I’auto-surveillance, la surveillance continue du glucose sanguin, ou encore les tests de

I’HbAlc effectués a intervalles réguliers (Handelsman et al, 2023).
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Chapitre 2 a-amylases

1. Définition
L'histoire des amylases a commencé en 1811 lorsque la premiere enzyme dégradant I'amidon
a été découverte par Kirchhoff dans le blé, posant ainsi les bases de la découverte et de la
recherche sur I'amylase (Tiwari et al., 2015). L'amylase, qui est une diastase, a été la

premiere enzyme a étre découverte et isolée par Anselme Payen, en 1833 (Hill et Needham,
1970).

Les a-amylases ont été nommeées par Kuhn en 1925, car les produits de I'nydrolyse sont en
configuration alpha (Tiwari et al., 2015).

L’o-amylase est une glycoprotéine globulaire qui comprend environ 471 a 483 résidus
d’acides aminés avec quatre ou cinq ponts disulfure (Gopinath, 2017). C'est une
macromolécule appartenant a la classe des hydrolases qui catalyse I'étape initiale d'hydrolyse
des liaisons a-1,4-glycosidiques dans I'amidon, le glycogene, et dautres oligo et
polysaccharides (Kato et al., 2017). Les a-amylases sont des métallo-enzymes qui nécessitent
des ions métalliques (calcium) pour maintenir leur stabilité, leur activité et leur conformation

structurale (Saboury, 2002).

Chez I'Homme, l'a-amylase est produite par les glandes salivaires et le pancréas. Cing genes
situés sur le chromosome 1 codent pour cette enzyme, dont trois sont impliqués dans la
production de l'o-amylase salivaire et deux dans celle de I'a-amylase pancréatique (Corkovié
et al., 2022).

2. Nomenclature

Les différentes nomenclatures de cette enzyme sont regroupées sur le tableau 1.

Tableau 1: Différentes nomenclatures d’a-amylase (Lee et Deman, 2018).

Nom systématique (0-1,4-glucane-4-glucanohydrolase)

Nom codifié EC3.21.1

Nom recommandé d’a-amylase

Synonymes Glycogénase, a-amylase, endoamylase, Taka-amylase
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3. Structure

Les a-amylases provenant de différents organismes partagent environ 30 % d'identité de
séquence d'acides aminés et appartiennent toutes a la méme famille de Glycoside Hydrolases
13 (famille GH-13 de protéines) (Henrissat et Bairoch, 1993).

L’a-amylase pancreatique (EC 3.2.1.1) est une enzyme digestive. Chez 1’humain, elle est
composée de 496 acides aminés. Sa structure a été déterminée par cristallographie aux rayons
X (Kashtoh et Baek, 2023). Cette protéine présente trois domaines structurels distincts
(Brayer et al., 1995).

Domaine A : (résidus 1-99 et 169 -404) (Brayer et al.,1995). Le plus grand des domaines,
forme un noyau de repliement standard en baril (B-a)s (Figure 2a), dont I'une des extrémités
est située au niveau des résidus du site actif clé. Ce dernier comprend une triade catalytique
composée de : Asp 197, Glu 233, Asp 300. Le site actif se trouve dans une profonde fente
séparant les extrémités carboxyles des domaines A et B. De plus, un ion chlorure est lié au
domaine A et est depuis longtemps reconnu comme un activateur de I'amylase (Levitzki et
Stee, 1974 ; Lifshitz et Levitzki, 1976). Cet ion interagit avec les résidus R195, N298 et
R337, situés a proximité du site actif (Figure 2c) (Brayer et al., 1995).

Le domaine B : (résidus 100-168) (Brayer et al., 1995). Etant le plus petit, forme un site de
liaison au calcium contre les barils p du domaine A. L’ion Ca?' li¢ dans ce domaine, situé en
bordure de la région du site actif, joue probablement un role essentiel dans le maintien de la
configuration de la région du site actif de la protéine. Les résidus Asn100, Argl58, Aspl67
et His201, qui interagissent directement avec le calcium, pourraient avoir une influence

significative sur sa fonction (figure 2b) (Kashtoh et Baek, 2023).

Le domaine C : (résidus 405-496) (Brayer et al., 1995). Le domaine C, constitué d'une
structure B antiparalléle, n'entretient qu'une relation indirecte avec les domaines A et B. Une
modification post-traductionnelle du résidu glutamate N-terminal de 1'a-amylase pancréatique
humaine génére un dérivé pyrrolidone stable, susceptible d'offrir une protection contre
d'autres enzymes digestives. En raison de sa faible interaction avec les domaines A et B, il
semble peu probable que le domaine C, situé a I'extrémité C-terminale de la molécule,
participe directement au processus catalytique (Brayer et al., 1995 ; Macgregor et al., 2001).
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Figure 2: Diagramme en ruban de la structure de 1'a-amylase pancréatique humaine,

représentative de 1'a-amylase GH13. Domaine A en bleus, verts, jaunes et oranges ; Domaine
B en vert lime et cyan péle ; et Domaine C en rouge. Les extrémités N et C sont colorées
respectivement en bleu et en rouge. Les ions calcium et chlorure sont représentés par des

sphéres magenta et cyan, respectivement (Kashtoh et Baek, 2023).
4, Mécanisme d’action

La réaction catalytique de 1’a-amylase se déroule en trois étapes (voir figure 3) (Sinnott, 1990
; Mccarter et Withers, 1994 ; Davies et Henrissat, 1995 ; Mccarter et Withers, 1996).
Elle implique plusieurs groupements chargés, dont trois acides aminés essentiels a I’activité
du site actif. Parmi eux, Asp231 agit comme nucléophile catalytique, tandis que Glu261 joue
le réle de donneur d'hydrogene catalytique (Mccarter et Withers, 1996 ; Uitdehaag et al.,
1999). Le troisieme acide aminé clé, Asp328, contribue a la catalyse en formant des liaisons
hydrogéne avec le substrat (Klein et al., 1992 ; Knegtel et al., 1995 ; Strokopytov et al.,
1995 ; Uitdehaag et al., 1999).

v’ 1ére étape : Protonation et attaque nucléophile

Le donneur de protons (Glu261) protonne I'oxygéne glycosidique, ensuite Asp231 attaque le
carbone C1 du résidu de sucre en position -1 (Davies et al., 1997). Apres que la partie
aglycone du substrat a quitté.
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v

2eme étape : Activation d’une molécule d'eau

Une molécule d'eau est activée, probablement par Glu261 maintenant déprotonée. Cette

molécule d’eau clive la liaison covalente entre 1’oxygéne nucléophile d'Asp231 et le C1 du

sucre en position -1 (Nielsen et al., 2001).

v

3éme étape : Régénération de I'état initial

L’enzyme retrouve son état catalytique prét pour un nouveau cycle (Nielsen et al., 2001).

5.

7
A X4

R/
A X4

7/

Glu 261
[ )/ %, | = ,"-;U Il : ’c\_]
K 5
O—H
/i\ r
) ( . (8] I /h
N/ N I
Asp 231 '
Figure 3: Les trois étapes de la réaction catalytique de 1'a amylase (Nielsen
et al., 2001).

Mode d’action

Attaque en chaine unique (Single Chain Attack) : L'enzyme hydrolyse les liaisons a-
(1-4) successivement sur une seule chaine avant la dissociation du complexe enzyme —
substrat (figure 4a) (Robyt et French, 1967).

Attaque multiple (Multiple Attack) : Les amylases avec une action d'attaque multiple
clivent successivement plusieurs liaisons glycosidiques aprés la premiére attaque
hydrolytique (aléatoire) avant de se dissocier du substrat (Fig. 4b). L'action d'attaque
multiple est un intermédiaire entre I'action sur chaine unique et I'action multi-chaines
(ou aléatoire). L’action d'attaque multiple est vers I'extrémité non-réductrice du
substrat (Robyt et French, 1970). L'action d'attaque multiple est souvent désignée par
le terme plus générique de "processivité” (Breyer et Matthews, 2001).

Attaque multi-chaines (Multichain Attack) : Contrairement a l'attaque multiple, ou
I'enzyme progresse sur une seule chaine avant de se dissocier, ici I'a-amylase coupe
une seule liaison glycosidique par interaction avec le substrat avant de se fixer sur une
autre chaine (figure 4c) (Robyt et French, 1967).
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« Attaque préférentielle (Preferred Attack) : (figure 4d) Ce mode d'action repose sur le
fait que certaines liaisons sont plus susceptibles d'étre hydrolysées que d'autres. Les

points de coupure préférentiels se trouvent généralement :

A proximité des extrémités non réductrices (Bird et Hopkins, 1954) oul les chaines sont plus
accessibles.

Pres des points de branchement de I'amylopectine, ou la structure tridimensionnelle est plus
relachée (Bird et Hopkins, 1954 ; Thoma, 1976 ; Banks et Greenwood, 1977).

a) SINGLE CHAIN ATTACK
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Figure 4: différents modes d’action de ’a-amylase (Bijttebier et al., 2008).

6. Classes d’amylases

Les amylases sont classées en deux catégories : endoamylases et exoamylases. Les
endoamylases catalysent I'hydrolyse a I’intérieur de la molécule d'une manicre aléatoire, Cette
action permet la formation d’oligosaccharides linéaires et ramifiés de diverses longueurs de
chaine. Les exoamylases hydrolysent I'extrémité non réductrice, pour donner successivement
des produits finaux plus courts (Gupta et al., 2003). Les amylases sont principalement

classées en trois sous-types : a, B et y (tableau 2) (Gopinath et al., 2017).
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Tableau 2: Les types d’amylases
Le nom Type Liaison Produits Origines pH Réferences
hydrolysée optimal
a-Amylase | Endoamylase | a,1-4 -Animale : salive | 7 (Sundarram
(EC Maltotriose | et pancréas et  Murthy,
3.2.1.1) -maltose | - plantes 2014 ; Tiwari
- glucose - micro- et al., 2015).
- dextrine | organismes
B-Amylase | Exo-amylase | o,(1-  4)a | -maltose - les graines de | 4-5 (Tiwari et al.,
(E.C. l'extrémité | - dextrine | plantes 2015 ; Das et
3.2.1.2) non R-limite. - les fruits Kayastha,
réductrice - les pommes de 2019).
terre
v-Amylase | Exo-amylase | o(1-6)et -Glucose - Dans 3 (Pandey et
(EC a(1-4) a une grande al., 2000 ;
3.2.1.3) I'extremité variété de Farooq et al.,
non microorganismes 2021).
réductrice

7. Différentes sources de I’a-Amylase

L'a-Amylase est une enzyme digestive majeure impliquée dans la dégradation de I'amidon et

du glycogéne. On la retrouve chez les plantes, les animaux, les bactéries et les champignons

(tableau 3) (Williams, 2019).
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Tableau 3: quelques propriétés des a-amylases selon leur origine (Khacheba et
Benamar, 2008).

Enzymes Exemples Poids moléculaire pH optimal Température
d’origine (Da) optimale (°C)
Animal Salive humaine 50000 6,9 40

Pancréas de 50000 6,9 37

porc
Végétale Malt d’orge 59500 4,7-5,4 50-55

Blé 59500 4,6 60-66
Microbienne Bacillus 49000 5,2 57

coagulans

Aspergillus 52600 5,5-6,9 40

oryzae

7.1 a-amylase végétale

Durant la germination, les cellules du scutellum et de I'aleurone commencent a synthétiser de
nouvelles enzymes qui dégradent I'amidon, notamment l'a-amylase et I'a-glucosidase (Fardet,
2019).

7.2 a-amylase animale

Chez les animaux, l'a-amylase est présente dans le pancréas, la glande parotide, le foie, le
sérum, l'urine et, occasionnellement, en plus faibles quantités dans d'autres tissus ou tumeurs,
Les principales amylases salivaires et pancréatiques présentent une grande similarité (Stiefel
et Keller, 1973). L'amylase salivaire initie la digestion des glucides dans la bouche, tandis
que l'amylase pancréatique est I'enzyme principale de la digestion des glucides dans I'intestin
gréle (Whitcomb et Lowe, 2007).

7.3 a-amylase microbienne

Les a-amylases d'origine microbienne, produites par des champignons et des bacteries, jouent
un réle essentiel dans de nombreux domaines de la recherche scientifique et de I'industrie
(Farooq et al., 2021).
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7.3.1 a-amylase bactérienne

L'a-amylase d'origine bactérienne est plus économique et plus rapide a produire que celle
issue d'autres microbes. Parmi les bactéries les plus exploitées pour sa production, le genre
Bacillus est dominant, notamment Bacillus amyloliquefaciens et Bacillus licheniformis, qui
sont largement utilisés & 1’échelle industrielle. D'autres espéces, comme Bacillus cereus et

Bacillus subtilis, ont également été étudiées pour leur potentiel enzymatique.
7.3.2 a-amylase fongique

Les principales sources fongiques d’a-amylase sont des isolats terrestres, principalement issus
du genre Aspergillus, ainsi que, dans une moindre mesure, de certaines especes de Penicillium
telles que Penicillium brunneum. Plusieurs souches ont été étudiées pour leur aptitude a
produire cette enzyme, notamment Penicillium fellutanum, utilisée en fermentation submergée
(Erdal et al., 2010).

8. Inhibition de L’a-amylase

L’a-amylase joue un rdle clé dans la digestion de I’amidon en le décomposant en sucres plus
simples, ce qui entraine une augmentation du glucose sanguin apres les repas figure 5. Pour
contrdler cette augmentation, des inhibiteurs de 1’a-amylase sont utilisés afin de ralentir cette
transformation. Cette enzyme est une cible thérapeutique bien connue pour controler
I’hyperglycémie postprandiale (Kaur et al., 2021). Plusieurs inhibiteurs comme, I'acarbose et
le miglitol sont largement utilisés ; cependant, ils présentent certains effets secondaires tels
que des flatulences, des diarrhées, des ballonnements et une géne abdominale (Hemlata et al.,
2019). Ces inhibiteurs créent un environnement dans 1’organisme qui retarde la dégradation
des glucides et réduit ainsi les niveaux de glucose postprandiaux (Kazeem et al., 2013).
(Figure 6)
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Figure 5: digestion de I’amidon (Rahmi et Arcot, 2023).
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Figure 6: les mécanismes d’inhibition de I’a-amylase et de I’a-glucosidase (Rahmi et

Arcot, 2023).

17



Chapitre 2 a-amylases

Depuis toujours, la nature offre une richesse considérable en composés bioactifs reconnus
pour leurs effets bénéfiques sur la santé humaine (Vinayagam et al., 2016 ; Beidokhti et
Jager, 2017). De nombreuses recherches, comme illustré dans la Figure 7, ont démontré que
les fruits, les légumes ainsi que les champignons comestibles représentent une source
importante de métabolites secondaires dotés d’un pouvoir inhibiteur sur les enzymes ao-
amylase et a-glucosidase. Ces composes incluent notamment les anthocyanines, flavonoides,
acides phénoliques, saponines, caroténoides, terpenes, sucres, protéines, capsaicinoides,
acides gras et alcaloides (Savikin et al., 2018 ; Perez et al., 2019). Ainsi, les fruits, les
légumes et les champignons représentent des sources prometteuses pour 1’¢laboration de
compléments naturels susceptibles de constituer des alternatives aux traitements

médicamenteux actuels.
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Figure 7: Certaines ressources naturelles possedant une activité inhibitrice sur I’a-
amylase (Papoutsis et al., 2021).
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Chapitre 3 Miel et Louban

I Miel
1. L’apithérapie

L’apithérapie, du latin apis (abeille) et du grec therapeia (traitement), est 1’utilisation des
produits de la ruche pour leurs propriétés médicinales et pharmacologiques. Elle repose sur
I’emploi du miel, du pollen, de la cire, de la gelée royale, de la propolis et du venin d’abeille
dans la prévention et le traitement de diverses maladies, ainsi que dans le renforcement des

défenses de I’organisme humain (Gupta et Stangaciu, 2014).
2. Définition
Le miel est produit par les abeilles melliféres, une espéce largement répandue a travers le

monde (Bonté et Desmouliére, 2013).

Le miel (Figure 8) est la substance naturelle sucrée produite par les abeilles Apis mellifera a
partir du nectar de plantes ou a partir de sécrétions issues de parties vivantes de plantes ou a
partir d'excrétions d'insectes butineurs déposees sur les parties vivantes de plantes (Codex
Alimentarius, 2019).

Il est également utilisé pour ses bienfaits supposes sur la santé humaine, notamment pour ses
propriétés anti-oxydantes, antimicrobiennes et anti-inflammatoires, ainsi que pour son

efficacité dans le traitement des plaies et des brllures (Alvarez-Suarez et al., 2013).
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3. Elaboration du miel (Selon Les sources naturelles)
L’élaboration du miel est un procédé naturel complexe (Rossant, 2010).
3.1 Le nectar

Le nectar est une exsudation sucrée plus ou moins visqueuse, contient environ 90 % de sucre.
Il s’agit principalement du saccharose, glucose, fructose et renferme également des acides
organiques, des protéines, des acides aminés libres et des composés inorganiques. Parfois, il
peut contenir des substances huileuses, des alcaloides ou des substances bactéricides.

Chaque espece végetale fournit un nectar aux caractéristiques propres qui conférent au miel sa

saveur et son parfum (Bonté et Desmouliére, 2013).
3.2 Le miellat

Le miellat est un liquide épais et visqueux constitué par les excréments liquides des
homopteres (psylles, cochenilles et surtout pucerons). Ces insectes percent les plantes pour

extraire les éléments azotés de la séve et rejettent un liquide sucré riche en acides aminés.

Le miellat est plus dense que le nectar, plus riche en azote, en acides organiques, en minéraux
et sucres complexes. Le miellat est récolté par les abeilles en complément ou en
remplacement du nectar afin de produire un miel plutdét sombre, moins humide que le miel de
nectar. La récolte du miellat par les abeilles est trés aléatoire et dépend de nombreux facteurs
climatiques, se réalisant essentiellement sur les arbres forestiers ou d’ornementation comme le

sapin, 1’épicéa, le pin sylvestre, le tilleul et le chéne (Bonté et al., 2011).

4. Différents types de miel

4.1 Les miels uni-floraux « mono-floraux »

Les miels dits «mono-floraux» proviennent d’une seule espéce végétale, qu’il s’agisse de
nectar ou de miellat. Leur obtention reste délicate, car pour que les abeilles s’intéressent a une
variété en particulier, sa floraison doit étre a la fois abondante et localisée sur une surface
suffisante (figure 9) (Cavelier, 2013).
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* Miel de cerisier * Miel d'oranger

* Miel de citronnier * Miel de callune

* Miel d'eucalyptus * Miel de bruyere blanche

* Miel de lavande * Miel de thym

* Miel de lavandin * Miel de tournesol

* Miel de romarin * Miel de colza ou miel de printemps

Figure 9: Quelques types de miels monofloraux (Gonnet et Vache, 1998).

4.2 Les miels poly-floraux

Le miel polyfloral, couramment appelé miel de fleurs sauvages, provient du nectar de
différentes espéces florales. Son gofit, tant au niveau de 1’ardbme que de la saveur, peut varier
selon la fleur prédominante dans la région. De nombreux miels commercialisés présentent des
variations de couleur, de saveur et de densité, liées a leur origine géographique (Anestis,
2015).

5. Composition du miel

Le miel est un mélange trés complexe de nombreux nutriments et composés dont les
concentrations varient selon plusieurs facteurs. En moyenne, les différents types de miel ne
partagent qu’environ 80 % de leur composition physico-chimique. Ces variations dépendent
notamment des conditions géographiques et environnementales, de la source florale butinée
par les abeilles, de I’espece d’abeille productrice ainsi que de la méthode d’extraction
employée. Ces facteurs influencent la couleur, la texture, le godt et les propriétés du miel
(Ranneh et al., 2021). Le miel est principalement composé de glucides (70 a 76 %) et d’eau
(16 a 21) (Margaoan et al., 2021). Les glucides sont majoritairement représentés par les
monosaccharides glucose et fructose qui a eux seuls représentent pres de 75 % de composition
total (Miguel et al., 2017).

Outre ces constituants majeurs, le miel contient également plus de 200 autres substances, dont
des acides organiques variés, des protéines, des acides aminés, des vitamines, des polyphénols

ainsi que des minéraux (figure 10) (Margaoan et al., 2021).
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6. Propriétés du miel

Honey Composition Average Amount in 100 g

Monosaccharides

Fructose 382g
Glucose 313g
Disaccharides

Sucrose 07g
Others 50¢g
Trisaccharides

Melezitose <0.1g
Erlose 08¢
Others 05¢g
Oligosaccharides 3lg
Total sugars 9.7¢
Water 172¢
Minerals 02g
Amino acids & proteins 0.3 g
Acids 05g
pH-value 39

Honey Nutritional Amount in 100 g

Energy

Carbohydrates 300 Keal
Proteins 500 mg

Fats 0.00 mg
Cholesterol 0.00 mg
Vitamins

Thiamin (B1) 0.00-0.01 mg
Riboflavin (B2) 0.01-0.02 mg.
Niacin (B3) 0.10-0.20 mg
Panthothenic acid (BS)  0.02-0.11 mg
Pyridoxin (B6) 0.01-0.32 mg
Ascorbic acid (C) 2.20-2.50 mg
Phyllochinon (K) ca. 0,025 mg
Minerals

Sodium (Na) 1.6-17mg
Calcium (Ca) 3-31mg
Potassium (K) 40-3500 mg
Magnesiom (Mg) 0.7-13 mg
Phosphorus (P) 2-15mg
Zine (Zn) 0.05-2mg
Copper (Cu) 0,02-0.6 mg
Iron (Fe) 0.034mg
Manganese (Mn) 0.02-2 mg
Chromium (Cr) 0.01-0.3 mg
Selenium (Se) 0.002-0.01 mg.

Figure 10: Composition et Valeurs

6.1  Propriétés physico-chimiques du miel

nutritionnelles moyennes du miel pour 100 g
(Akanda et al., 2024).

Les caractéristiques physicochimiques du miel, comme sa couleur, sa viscosité, sa

conductivité électrique, son pH et son activité en eau, dépendent directement de sa

composition chimique. Les propriétés physiques du miel sont des facteurs importants qui

déterminent son prix sur le marché mondial ainsi que son acceptabilité par les consommateurs

(Boukraa, 2023).

6.1.1 Viscosité

Le miel est un liquide visqueux dont la viscosité dépend de nombreux facteurs, notamment sa

composition, sa teneur en eau et la température (Abu-Jdayil et al., 2002 ; Yanniotis et al.,

2006). Un miel de qualité est généralement épais et visqueux. L’augmentation de la teneur en

eau ou en fructose diminue sa viscosité, tandis que les protéines et les substances colloidales

peuvent 1I’augmenter, mais leur quantité peut étre négligeable (James et al., 2009).
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6.1.2 Densité
La valeur moyenne de la densité du miel est de 1,4225 a 20°C (Bonté et Desmouliére, 2013).
6.1.3 Conductivité électrique

La conductivité électrique est un bon critere pour déterminer l'origine botanique du miel
(Amri, 2016). Cette mesure dépend de la teneur en minéraux et de l'acidité du miel : plus
elles sont élevées, plus la conductivité correspondante est élevée (Piazza et al., 1991 ;
Bogdanov, 1999). La conductivité électrique doit étre inférieure a 0,8 ms/cm pour les miels
de nectar et les mélanges de miel de fleurs et de miellat, tandis que la conductivité électrique
du miel de miellat et du miel de chataignier doit étre supérieure a 0,8 ms/cm (Szczesna et
Chmielewska, 2004 ; Ruoff, 2006).

6.1.4 pH

Le pH du miel est un indicateur essentiel pour déterminer la qualité du miel (Saeudin et al.,
2014). Sa valeur généralement comprise entre 3,5 et 5,5, elle est due a la présence d’acides
organiques (Bogdanov et al., 2004). La valeur d’acidité du miel influence son goit et son
arome (Korosec et al., 2017). Un miel ayant un pH faible peut empécher la croissance des
bactéries. Le pH du miel dépend de sa composition en minéraux, en acides (aminés et
gluconique), ainsi que de son processus de transformation et de sa durée de conservation
(Kivrak et al., 2017 ; Evahelda et al., 2017).

6.1.5 Activité de ’eau

L’activité de I’eau dans le miel varie généralement entre 0,49 et 0,65, et peut atteindre 0,75
dans certains cas (Cavia et al., 2004 ; Costa et al., 2013). Considéré comme un meilleur
indicateur de qualité que la simple teneur en humidité, elle refléte 1’eau libre réellement

disponible pour le développement microbien (Bogdanov, 2011b).
6.1.6 Couleur

La couleur du miel (figure 11) est un indicateur primordial pour les consommateurs dans le
choix des produits a base de miel (Nayik et Nanda, 2015). Plus le miel est stocké longtemps,
plus sa couleur devient foncée. Le miel de couleur foncée renferme des concentrations plus
élevées en composés phénoliques et minéraux que le miel de couleur claire (Eleazu et al.,
2013 ; Evahelda et al., 2017).
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Figure 11: Pots de miel de différentes couleurs (Cavelier, 2013).

6.2 Propriétés thérapeutiques

Le miel est un produit naturel utilisé par I’Homme depuis les temps les plus anciens (Gupta
et al.,, 2014) a des fins nutritionnelles et médicinales (Samarghandian et al., 2017). Il
posseéde de nombreuses propriétés biologiques (figure 12) : telles que la cicatrisation des
plaies (Couquet et al.,, 2013), ainsi que des propriétés antioxydante, antimicrobiennes,
nématicides, anticancéreuses et anti-inflammatoires (Rafael et al., 2021). 1l est couramment
utilisé dans le traitement des plaies infectées et chroniques (Eteraf-Oskouei et Najafi, 2013 ;
Hegazi et al., 2017), des br0lures infectées (Hananeh et al., 2015), des plaies post-
chirurgicales (Cavanagh et al., 1970), des escarres (Ahmed et al., 2003) et des infections
respiratoires chez les nourrissons (Oluboyo et al., 2017).

Antimicrobial
activity

Anti -
inflammatory
activity

Gastrointestinal tract Neurological
diseases disorders

Figure 12: Représentation schématique des effets thérapeutiques du miel (Pasupuleti
Visweswara Rao et al., 2016).

Cardiovascular
diseases



Chapitre 3 Miel et Louban

6.2.1 Activité antibactérienne du miel

Le miel possede des propriétés antimicrobiennes dues a son acidité, a son osmolarite, et a la
production de peroxyde d’hydrogeéne par I’enzyme glucose oxydase, sécrétée par les glandes
hypopharyngiennes des abeilles (figure 13) (Weston et al., 1999 ; Taormina et al., 2001).
Certains miels présentent une activité antibactérienne non liée au peroxyde, liée a des
flavonoides et acides phénoliques et de la lysozyme, d’origine possible des abeilles ou des

plantes (Bogdanov, 1997 ; Wahdan, 1998 ; Taormina et al., 2001).

Nonperoxide
antibacterial activity
(NPABA) [ ‘

High sugar content

Low Water Activity

>

P The mixture of D-fructose
and D-glucose

Acidic nature of honey |
Phytochemical
compounds

Hydrogen peroxide [
(H203) Honey peptides,
- glycopeptides and proteins.

Figure 13: Diagramme schématique montrant les parameétres qui contribuent au
potentiel antimicrobien du miel (Almasaudi, 2021).

6.2.2 Activité antioxydante

L'activité antioxydante du miel provient principalement des composés phénoliques,
notamment les acides phénolique (acide p-coumarique, acide férulique, acide caféique, acide
chlorogénique) et les flavonoides (quercétine, kaempférol et populine) (Cianciosi et al., 2018
; Lawag et al., 2022 ; Habryka et al., 2020). Ces substances aident a neutraliser les radicaux
libres, réduisant ainsi les dommages cellulaires et tissulaires, diminuant 1’incidence des

maladies chroniques et Renforgant le systéeme immunitaire (figure 14) (Ahmed et al., 2018).

25



Chapitre 3 Miel et Louban

Proantioxidant agents
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Figure 14: Réle du miel dans I’inhibition des processus pathogénes via la régulation du
stress oxydatif (Rahmani et Babiker, 2025).

6.2.3 Activité antidiabétique

Les effets antidiabétiques du miel, notamment sur la régulation de I’insuline et d'autres
fonctions associées, sont détaillés dans la Figure (figure 15). Le miel naturel est fréquemment
utilise comme édulcorant naturel, en substitution du sucre raffiné, en particulier chez les
diabétiques (Rahmani et Babiker, 2025). Il peut améliorer la réponse glycémique en
diminuant les niveaux de glycémie, de fructosamine sérique ou d’hémoglobine glyquée
(Fasanmade et Alabi, 2008 ; Chepulis et Starkey, 2008 ; Erejuwa et al., 2012). Le fructose
réduit I'hyperglycémie chez les diabétiques et les modéles animaux (Graham, 1992 ; Won et
al., 2008 ; Mohammed et Azim, 2012). Il ralentit la vidange gastrique (Khalil et al.,2011) ce
qui diminue 1’absorption intestinale (Topliss, 2002) et la prise alimentaire (Erejuwa, 2012).
Le fructose n'augmente pas la glycémie et ne nécessite pas de production d'insuline pour son
métabolisme. Il active la glucokinase, réduisant ainsi la glycémie (Moran et McHugh, 1981 ;
Kellett et al., 2008). Le miel contient divers polyphénols, tels que le kaempférol, la catéchine,
la quercétine, la lutéoline, la rutine et I'apigénine ont montré un effet hypoglycémiant (Rao et

al., 2016). Ces composés agissent via plusieurs mécanismes : inhibition des enzymes
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digestives a-amylase et a-glucosidase (Kahn et al., 2006), protection des cellules 3
pancréatiques (réduction du stress oxydatif, stimulation de 1’insuline) (Gandhi et al., 2020),
amélioration de I’absorption du glucose et régulation de 1’expression de GLUT4, inhibition de
I’enzyme de 1’aldose réductase. Ces actions expliquent la baisse significative de la glycémie

observée aprés son administration (Pasupuleti et al., 2020).
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Figure 15: Propriétés antidiabétiques du miel sur la régulation de I'insuline et les
fonctions métaboliques associées (Aga et al., 2023).

6.2.4 Activité anti-inflammatoire

L'activité anti-inflammatoire du miel est assurée par plusieurs mécanismes et ingrédients
actifs (figure 16) (Viuda-Martos et al., 2008 ; Bonsignore et al., 2024). Tels que la
régulation de la libération des cytokines, I'inhibition de certaines enzymes responsables de la
synthése des prostaglandines, la neutralisation des radicaux libres pour limiter les dommages
oxydatifs, le renforcement de la cytoprotection et la régulation du systeme immunitaire pour

augmenter la capacité anti inflammatoire (losageanu et al., 2024).
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Figure 16: absorption des composes bioactifs du miel et le mécanisme
proposé de leurs actions thérapeutiques anti-inflammation (Ranneh et al.,
2021).

6.2.5 Propriétés cicatrisantes

Le miel posséde un fort pouvoir cicatrisant grace a I’action de la glucose-oxydase qui dégrade
le glucose en acide gluconique et en peroxyde d’hydrogéne (H202), un puissant antiseptique
qui stimule la prolifération des cellules dans le tissu cicatriciel (Descottes, 2009). Le miel
active aussi la synthese de collagéne et le transforming growth factor-p1 (TGF-B1), qui ont un
réle clé dans la réparation tissulaire. Son effet osmotique permet de drainer le plasma et la
lymphe, favorisant la reconstitution cutanée (Goetz, 2009). Contrairement aux pansements
humides classiques, le miel empéche la prolifération bactérienne et élimine les mauvaises

odeurs (figure 17) (Assie, 2004).
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Figure

17: BrQlure du 2éme degreé avant et apres traitement par le miel (photos provenant
du service du Professeur Descottes) (Rossant, 2011).

6.2.6 Données cliniques sur le miel dans la prévention des caries dentaires

Un facteur important dans la lutte contre les caries dentaires (figure 18) consiste a diminuer

et/ou éliminer des bactéries cariogénes a la fois sous forme planctonique et sous forme de

biofilm.
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Figure 18: les principaux effets biologiques du miel dans la prévention des
caries dentaires (Deglovic et al., 2022).
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1. Louban

1. La Phytothérapie

La phytothérapie a été définie par 1’Organisation Mondiale de la Santé (OMS) comme une
discipline médicale qui vise a utiliser de maniere appropriée, a des fins de prévention ou de
traitement, les plantes médicinales ainsi que leurs dérivés (phytothérapiques ou
phytomédicaments), en tenant compte des propriétés pharmacologiques de leurs composants
chimiques (Choib, 2008).

Ces produits, a ’instar des médicaments synthétiques, exercent leurs effets sur 1’organisme
humain et animal grace aux substances actives qu’ils renferment, responsables de leur action
thérapeutique. Leur efficacité dépend de la nature et de la concentration des constituants
impliqués dans 1’activité pharmacologique (Allegra et al., 2023).
2. Boswellia sacra

Boswellia sacra Flueck est une plante vivace appartenant a la famille des Burseraceae (figure
19). L’oléorésine aromatique extraite de B. sacra, appelée d’encens ou oliban (Figure 20), est
utilisée comme reméde domestique, en particulier dans les pays du Moyen-Orient (Al-Yahya
et al., 2020). L’encens est récolté en pratiquant de 1égéres incisions dans le tronc de 1’arbre
(figure 21) (Di Stefano et al., 2020). L'encens, une résine aromatique extraite des arbres du
genre Boswellia, occupait une place centrale dans la civilisation antique du Yémen (Al-
Harrasi et al.,, 2019). Le mot « encens » provient de I'ancien francais « franc encens »,
signifiant « encens pur », tandis que son nom arabe, Louban, provient d'une racine sémitique
évoquant la blancheur et la pureté (Tucker, 1986). L’encens est obtenu sous forme de gomme
ou de résine solidifiée, issue principalement du tronc blessé de 1’arbre Boswellia. Le genre
Boswellia comprend environ 30 espéces, que ’on trouve principalement dans les régions
arides de la péninsule Arabique, de I’Asie du Sud et de I’ Afrique tropicale (Eslamieh, 2011).
B. sacra, originaire du sud de la péninsule Arabique, est particulierement reconnue pour
produire une résine d’encens de haute qualité (Shah et al., 2008). L'encens, commercialisé a
I’international, utilisé depuis des millénaires comme reméde médicinal, continue aujourd’hui
d’étre exploité dans les domaines du parfum, des cosmétiques et de 1’aromathérapie (Hull,
2008 ; Pickenhagen, 2017 ; Thulin, 2020 ; Davison et al., 2022). B. sacra a été initialement
décrite par Carter en 1844 a Oman, puis en 1846 au Yémen, avant d’étre reconnue comme
une espece distincte par Flickiger en 1867 (Thulin et Warfa, 1987 ; Al-Harrasi et Al-Saidi,
2008). L’encens était, et est encore, considéré comme un trésor national (Salwa et Shah,

2013).
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Figure 20: Incision et perforation avec résine d‘encens en durcissement (Gonzalez,
2020).
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Figure 21: la résine d'encens (oliban) (Miran et al., 2022).

3. Taxonomie de B. sacra

Les Burseraceae est une famille de plantes a fleurs qui comprend environ 700 especes
réparties en 20 genres (Weeks et al., 2005 ; Thulin, 2020). B. sacra est une espéce d’arbre de
la famille des Burseraceae (tableau 4)

Tableau 4: Classification taxonomique de Boswellia sacra (Flueck et al., 2023).

Régne Division Classe Ordre Famille Genre Espece

Plantae | Angiospermes | Eudicots | Sapindales | Burseraceae | Boswellia | Boswellia

sacra

4. Distribution et habitat de Boswellia sacra

Au Yémen, B. sacra est principalement localisé dans les régions de Hadramaut, Mahra et sur
I’ile de Socotra. En Oman, il est présent dans les zones de Hoojr, Najdi et Shathri. Les espéces
connues de Boswellia sont présentes dans les zones tropicales d’Afrique, ainsi qu’en Somalie,
en Iran, au Pakistan et en Inde. Le Yémen comprend plusieurs régions favorables a la culture
de I’encens et a ’extraction de la résine, notamment la région de Shabwa, réputée pour ses

arbres a encens. Certaines régions montagneuses du gouvernorat d’Al-Hudaydah possedent
également des arbres a encens (Al-Harrasi et al., 2019).
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5. Récolte de I’encens au Yémen

Le processus de récolte de 1’encens débute par le choix d’arbres matures, en bonne santé, avec
des troncs solides et sans défauts ; ce qui est cruciale pour obtenir une résine de haute qualité
(Al-Harrasi et al., 2019). A titre de comparaison, & Oman, la production annuelle d’encens,
estimée entre 80 et 100 tonnes, nécessite environ 500 000 arbres (Khan et al., 2017). L étape
suivante consiste a pratiquer de légeres incisions sur le tronc ou les branches inférieures a
I’aide de couteaux ou de faucilles bien aiguisés pour effectuer des entailles peu profondes

dans I’écorce, ce qui stimule 1’écoulement de la résine.

Ces incisions sont effectuées avec précaution afin de ne pas endommager 1’arbre, car la résine
s’en écoule et se solidifie rapidement au contact de 1’air. Une fois durcie, la résine est récoltée
manuellement, en la grattant ou en la détachant de I’arbre (Al-Harrasi et al., 2019). La
récolte de 1’encens est un processus continu : aprés chaque collecte, I’arbre produit a nouveau
de la résine grace a de nouvelles incisions. Ce cycle, adapté a 1’état de ’arbre et au climat,
peut durer plusieurs mois, voire toute ’année (Groom, 1981). Apres la récolte, la résine est
trice et purifiée pour éliminer les impuretés comme la poussiére, les feuilles ou les petites
branches, puis classée selon sa qualité, sa pureté et son parfum. Les résines les plus pures sont
treés prisées, notamment dans la fabrication de parfums, d’encens et de médicaments
traditionnels. Cette méthode traditionnelle de récolte de I’encens est restée largement
inchangée depuis des siécles, soulignant ainsi son importance culturelle et économique
(Muller, 1978).

6. Composition chimique

La résine d'encens renferme divers composés chimiques qui contribuent a ses propriétés
médicinales et aromatiques distinctes. Elle est composée de trois fractions : 25 a 30 % d’eau,
60 a 70 % de composés solubles dans 1’alcool, et 5 a 9 % d’huile. La partie lipophile est une
source riche en terpénoides, notamment en des acides boswelliques, reconnus pour leurs
importantes propriétés médicinales (Al-Harrasi et al., 2018 ; Buchele et al., 2003). Les
résines végétales sont essentiellement constituées de mélanges liposolubles de terpenes

volatils et non volatils (Khan et al., 2018).

L’une des principales classes de composés est celle des triterpénoides, qui sont des
hydrocarbures possédant une structure de 30 atomes de carbone. Parmi les triterpénoides

importants dans 1’encens, on trouve 1’acide a-boswellique, 1’acide B-boswellique et 1’acide
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acetyl-a-boswellique. Qui sont largement reconnus pour leurs effets anti-inflammatoires et
antibactériens (figure 22) (Al-Harrasi et al., 2019).
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Figure 22: les acides boswelliques (Rashan et al., 2019 ; Maksimovi¢, 2021).

Un autre élément essentiel de I'encens est son huile essentielle, riche en composés
aromatiques responsables de son parfum caractéristique. Les principaux constituants de cette
huile comprennent 1’alpha-pinéne, le béta-pinéne, le limonéne, le sabinéne, la terpinéne et le
myrcéne (figure 23). Ces molécules n’apportent pas seulement leur parfum, mais contribuent
également a des effets thérapeutiques, notamment en facilitant la respiration et en apaisant le

systeme nerveux (Abdullah et al., 2025).
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Figure 23: structures de quelques composés de I’huile essentielle de ’encens (Rashan et
al., 2019 ; Miran et al., 2022).
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Par ailleurs, la résine d’encens contient des acides gommeux, qui agissent comme des
substances collantes qui aident a préserver la structure naturelle de la résine. Ces acides
interagissent avec d’autres composants, renfor¢ant ainsi les propriétés médicinales globales du
produit. On y trouve également des sesquiterpénes, des hydrocarbures a 15 atomes de
carbone, tels que le farnéseéne et 1’alpha-hydroxy-caryophylléne, qui participent aux effets

anti-inflammatoires et antibactériens de I’encens (Al-Harrasi et al., 2019).

En complément, I’encens contient des composés phénoliques comme les tanins et les phénols,
connus pour leur réle antioxydant, protégeant 1’organisme des effets néfastes des radicaux
libres. Des aldéhydes tels que I’octanal et le dodécanal enrichissent également son parfum et
présentent des propriétés antibactériennes, bénéfiques pour le systéme respiratoire (Abdullah
et al., 2025).

Parmi tous ces éléments, I’acide acétyl-a-boswellique, se distingue comme 1’un des principes
actifs majeurs, notamment grace a ses puissants effets anti-inflammatoires et antibactériens.
Ensemble, ces composés agissent de fagon synergique pour conférer a I’encens ses propriétés
thérapeutiques uniques, qui en font un remede prisé tant en médecine traditionnelle qu’en

pratiques de soin modernes (Al-Harrasi et al., 2019).
7. Sélection de la méthode d’extraction de I’oléogomme-résine

Plusieurs techniques d’extraction ont été étudiées, dont la macération, identifiée comme
efficace bien qu’elle requiere 1’usage successif de solvants pour extraire completement les
acides boswelliques. Les méthodes utilisant la chaleur, comme I’extraction au Soxhlet, posent

des problémes de fusion et de colmatage (Miller et Morris, 1988).
8. Usages traditionnels et médicinaux

L’encens, utilisé¢ depuis 1’ Antiquité, occupe une place centrale dans la culture et la médecine
traditionnelle de nombreuses civilisations (Al-Yahya et al., 2020). Au Yémen, il est
principalement employé dans les rituels religieux, les cérémonies, et pour parfumer les
maisons, ainsi que dans la médecine traditionnelle pour traiter les maladies respiratoires,

grace a ses effets antibactériens et antiviraux supposés (llyas et al., 2022).

D’aprés le Papyrus d’Ebers (1500 av. J.-C.), les anciens Egyptiens utilisaient ’encens pour
réduire les mucosités, contrbler les vomissements, traiter les infections du larynx et de la
gorge, prévenir les saignements, et atténuer les crises d’asthme (Al-Harrasi et al., 2019). En

Chine, dés le Vle siecle, il servait la circulation sanguine, soulager les indigestions, et guérir
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les blessures et les plaies. En Inde, dans la médecine ayurvedique, la gomme d'encens était
recommandée pour les cas I’arthrite, les maladies inflammatoires, pulmonaires et gastriques
(Mckenna et Hughes, 2014).

Ibn Sina (Avicenne) prescrivait pour traiter la dysenterie, les ulceres, les fiévres, les
vomissements et les tumeurs. Aussi, il est utilisé comme reméde naturel ou a base de plantes
contre la toux, les problemes dentaires et les plaies (Schmidt et al., 2011). Des produits
commerciaux a base d’encens sont disponibles pour soigner les plaies ou soulager les
symptdmes de l'arthrite (Al-Harrasi et al., 2019). Depuis 1997, plusieurs brevets liés a
I’encens et ses dérivés ont été déposés aux Etats-Unis et en Europe en raison de leur potentiel
médical dans le traitement des inflammations, du syndrome de détresse respiratoire aigué, des
néoplasies, et dans la prévention ou le traitement de I’ischémie cérébrale, des lésions
cérébrales, de la maladie d’Alzheimer, des tumeurs cérébrales, et d'autres cancers (Al-

Harrasi et al., 2014).

Des recherches récentes ont confirmé ses propriétés :

Anti-inflammatoires, notamment pour la polyarthrite rhumatoide

Anti-inflammatoires intestinales, grace a I’AKBA (acide acétyl-11-kéto-p-boswellique)

Antimicrobiennes, contre Candida albicans, Staphylococcus epidermidis et Staphylococcus

aureus
Antitumorales (Al-Harrasi et al., 2013).

Diurétiques, digestifs et carminatifs (Al-Yahya et al., 2020).
Antialzheimer (Soltani et al., 2022).

Anticonvulsivant (Yu et al., 2022).

Effet anti-inflammatoire (Abbas et al., 2016).

Anticancéreuse (Ota et Houghton, 2008 ; Hussain et al., 2017).
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1. Objectif

Le travail expérimental que nous avons réalisé a été effectué au sein du laboratoire de
recherche « Antibiotiques, Antifongiques ; Physico-chimie, Synthése et Activité Biologique »
(LAAPSAB) de la Faculté des Sciences de la Nature et de la Vie, des Sciences de la Terre et

de I’Univers, Université Abou Bekr-Belkaid, Tlemcen.

L’objectif de ce travail est d’évaluer 1’effet antidiabétique des extraits de miel et de louban en
¢tudiant leur capacité a inhiber I’activité de I’enzyme a-amylase in vitro, une enzyme clé dans

la digestion des glucides et la régulation de la glycémie post-prandiale.
Pour atteindre cet objectif, les étapes suivantes ont été réalisées :

v’ Préparation des extraits bruts ainsi que des fractions aqueuses et organiques de miel et
de louban.

v' Evaluation de 1’activité inhibitrice de I’a-amylase pour chaque extrait séparément.

v' Etude de D’effet de I’association miel-louban selon deux approches expérimentales

distinctes afin d’identifier une éventuelle synergie.

2. Matériel biologique
2.1 Miel

Le miel (figure 24) utilisé dans cette étude est un miel polyfloral, récolté en Juin 2024 dans la
région de Tizi (commune d’Ain Fezza, wilaya de Tlemcen, Algérie). Ce miel a été fourni brut,
non chauffé et non transformé, afin de préserver ses propriétés naturelles. Il a été conservé a
température ambiante, a [’abri de la lumieére et de I’humidité, dans un récipient

hermétiquement fermé.
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Figure 24: Pot de miel (photo prise en laboratoire)

2.2 Louban Dakar

Le louban utilisé dans cette étude a eté acheté chez un herboriste de la wilaya de Tlemcen

(figure 25) nous renseignant que ce produit a été importé du Y
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Figure 25: Louban (photo prise chez I’herboriste)
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3. Evaluation de I'effet inhibiteur sur I'a-amylase
3.1 Préparation des réactifs
3.1.1 Réactif de DNSA (acide 3,5-dinitrosalicylique)

1 g d’acide 3,5-dinitrosalicylique (DNSA) est dissous dans 40 ml d’eau distillée. Une fois la
dissolution compléete, 30 g de tartrate double de sodium et de potassium sont ajoutés
progressivement sous agitation. La solution prend alors une couleur jaune opaque. Ensuite, 20
ml de NaOH (2N) sont incorporés lentement. Le mélange devient limpide avec une couleur
orange (figure 26). Le volume est ensuite ajusté a 100 ml avec de I’eau distillée. Le réactif

obtenu est conservé a 1’abri de la lumiére, a +4 °C.

Figure 26: Les différentes étapes de la préparation de la solution DNSA (photo prise au
laboratoire).

3.1.2 Solution de tampon phosphate (pH=6,9 ; 0,02 M)

La solution tampon phosphate (pH 6,9 ; 0,02 M) a été préparée en mélangeant deux solutions
: 'une a base de NaH.PO. (monobasique, M = 119,98 g/mol) et I’autre de Na.HPO.
(dibasique, M = 141,96 g/mol), chacune a une concentration de 0,02 M. Les deux solutions
ont ét¢ combinées, puis le pH a été controlé a I’aide d’un pH-metre jusqu’a atteindre une

valeur finale de 6,9 (figure 27).
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Figure 27: Mesure du pH a I’aide d’un pH-metre
(photo prise au laboratoire).

3.1.3 Solution d’a-amylase

L’enzyme utilisée est I’a-amylase (E.C.3.2.1.1) du pancréas du porc (PPA) sous forme
lyophilisée (Fluka), son poids moléculaire est de 13000 Da, avec une activité spécifique de 13
Ul/mg, conservée a + 4°C. 6 mg de PPA sont solubilisés dans 20 ml de solution tampon
phosphate (pH= 6,9 ; 0,02 M), la solution obtenue contient une activité a-amylasique de 3,9
Ul/ml. L’optimum de D’activité a-amylasique d’origine porcine est a pH=6,9 pour une
température de 37C°.

3.1.4 Solution de substrat (Amidon)

Le substrat de cette catalyse est I’amidon soluble (figure 28). 1g d’amidon est dissous dans
100 ml de tampon phosphate contenant du NaCl a 6 mM. Le mélange est chauffé a ébullition
sur une plaque chauffante agitatrice. Apres 10 minutes de chauffage, la solution est laissée a

refroidir, puis le volume est ajusté de nouveau a 100 ml avec le méme tampon.
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Figure 28: Amidon (photo prise au
laboratoire).

3.1.5 Solution d’acarbose

L’acarbose « LARIMEL®50 » est utilisée dans cette expérience comme molécule de
référence afin d’évaluer et de comparer son activité inhibitrice sur 1’a-amylase a celle des
extraits testés (Figure 29). Pour cela, un comprimé de 50 mg est dissous dans 50ml de

solution tampon phosphate afin d’avoir une concentration de 1 mg/ml d’acarbose.

LARIMEL®

Acarbose 50 mg

30 comprimés

@@@S 3 Pharmalllat&?

Figure 29: Acarbose en comprimé «
LARIMEL® 50 » (photo prise au
laboratoire)
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3.2  Préparation des extraits
3.2.1 Preparation des solutions brutes
3.2.1.1 Solution de miel

Une solution de miel a été préparée en solubilisant 40 mg de miel dans 40 ml de tampon

phosphate (0,02 M, pH 6,9), afin d'obtenir une concentration finale de 1 mg/ml.
3.2.1.2 Solution de louban

5 g de gomme de louban ont été dissous dans 100 ml de tampon phosphate. La solution a été
laissée au repos pendant 24 heures a température ambiante afin de permettre une dissolution
maximale. Aprés cette période, elle a été centrifugée pendant 10 minutes a 4000 tr/min a

I’aide d’une centrifugeuse. Le surnageant obtenu a été récupéré pour tests d’inhibition de

I’activité de I’a-amylase (figure 30).

Figure 30: Les étapes de la préparation de la solution de louban (photo prise au
laboratoire).
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3.2.2 Fractionnement a I’acétate d’éthyle

Un Fractionnement liquide-liquide a été effectué afin d’isoler les composés hydrophobes

présents dans les extraits
3.2.2.1 Fractionnement du miel

5 g de miel ont été solubilisés dans 100 ml de tampon phosphate, puis un volume égal
d’acétate d’éthyle (100 ml) a été ajouté. Le mélange a été soigneusement agité, puis laissé au
repos pendant 24 heures a I’abri de la lumiére afin de permettre la séparation des phases

aqueuse et organique (figure 31).

Figure 31: Processus de fractionnement du miel utilisant I’acétate d’éthyle comme
solvant (photo prise au laboratoire).

3.2.2.2 Fractionnement de louban

5 g de gomme de louban ont été dissous dans 100 ml de tampon phosphate et laissés au repos
pendant 24 heures a température ambiante. Apres cette période, la solution a été centrifugée
pendant 10 minutes a 4000 tr/min a I’aide d’une centrifugeuse. 50 ml du surnageant ont été
mélangés a 50 ml d’acétate d’éthyle. Le mélange a été agité, puis laissé au repos pendant 24

heures a I’abri de la lumiére, permettant la formation de deux phases distinctes (figure 32).
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Figure 32: Résultat du fractionnement aprés 24
heures (photo prise au laboratoire)

Apreés le fractionnement, les phases agqueuses et organiques de chaque extrait (miel et louban)
ont été séparées. Les phases aqueuses ont été mises a sécher dans une étuve, tandis que les
phases organiques ont été séchées a l'aide d’un évaporateur rotatif pour éliminer le solvant.

Les extraits secs obtenus ont été ensuite utilisés pour les tests d’inhibition de 1’a-amylase.
3.2.3 Test d’association du miel avec le louban

Deux approches expérimentales ont été mises en ceuvre afin d’évaluer 1’effet synergique entre

les extraits de miel et de louban sur I’inhibition de 1’a-amylase.
Meéthode 1 : Concentration fixe de miel et variation du louban

La solution du miel a été préparée a la concentration de 0,7 mg/ml, ce qui représente la

valeur d’ICsq du miel.

Ensuite, un volume de 0,25 ml est prélevé pour les tests, auquel sont ajoutés 0,25 ml
de solution de louban a différentes concentrations préparées par dilution en cascade.

Meéthode 2 : Concentration fixe de louban et variation du miel

La méme procédure est suivie en inversant les roles. La concentration de louban est
maintenue constante en se basant sur la valeur d’ICso du louban (10,11 mg/ml), tandis que
différentes concentrations de miel sont obtenues par dilution en cascade. Chaque test est
réalisé avec 0,25 ml de louban et 0,25 ml de miel.

4.Mode opératoire

Cette méthode a été réalisée conformément au protocole décrit par Medjdoub et al. (2025),

Une gamme de concentrations de 1’extrait a été préparée par dilution en cascade. Chaque
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concentration a été testée pour évaluer son effet sur ’activité de 1’a-amylase. Afin d'assurer la

fiabilité des résultats, chaque test a été effectué en triplicata.

L’expérience a pour but d’évaluer I’effet inhibiteur d’un extrait sur ’enzyme o-amylase,
impliquée dans la digestion de I’amidon. Des mélanges contenant 1’enzyme, le substrat,
I’extrait ou les deux sont incubés, puis la réaction est arrétée par ajout de DNSA. Apres
chauffage et refroidissement, 1’absorbance est mesurée par spectrophotométrie a 540 nm. Le
pourcentage d’inhibition est calculé, et la concentration ICso est déterminée afin d’évaluer

P’efficacité de 1’extrait.

v Protocole de Dosage de 1'Activité a-amylasique (figure 33)

[ Préparation des tubes réactionnels ]

¥

Composition des tubes :

Tube blanc Tube Tube blanc Tube
(contrile) contrile (extraits) essai
] ] ] ]
1 ml 0,5 m] Tampon 0,5 m] Tampon 0,5 ml Aridon
Tampon phosphate 0,5 ml Amidon 0,3 ml Extrait 0,3 ml Extrait

Cl_j. ml a-Amylaza 0.5 ml Amidon 0,3 ml o-Amylase
0.5 ml
Solution d'amiden

@

[ Agiter doucement les tubes ]

i

[ Incuber 15 min a 37°C ]
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2 g

[ Ajouter 1 ml de DNSA ]

Arrét des
réactions
enzymatiques

2 g

Chauffer au bain-marie bouillant

(100°C) pendant 8 minutes

<

Arrét de la D Refroidir immédiatement au

réaction produit- . . )
DNSA bain glacé (choc thermique)

<

Mesurer I'absorbance a 540 nm

(Spectrophotomeétre)

Le calcul du pourcentage d’inhibition de chaque concentration d’extrait ou d’acarbose, par

rapport au contréle (sans inhibiteur), a été effectué selon la formule suivante :

controle — Aéchantillon

A
N % d’inhibition del'a — amylase = ( ) x 100

Acontr()le

A controle - absorbance contréle (tube sans inhibiteur); A ghantilon - @bsorbance échantillon

(tube avec inhibiteur)

% Détermination L’ICso correspond a la concentration d’extrait nécessaire pour inhiber

50 % de I’activité enzymatique. Elle est déterminée graphiquement.
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5 Analyse statistique

Le test ANOVA a été appliqué dans cette étude a 1’aide du logiciel Minitab, afin de
déterminer la significativité des difféerences observées entre les groupes. Les valeurs p sont
utilisées pour tirer des conclusions scientifiques (Rouder et al., 2012).

47



Reésultats et discussion




Résultats et discussion

1. Effet inhibiteur sur I'a-amylase

Les résultats obtenus apres I’application du protocole expérimental sont présentés dans les

tableaux et les courbes graphiques ci-dessous.
1.1 Inhibition par ’acarbose (controle positif)

D’apres les résultats présentés sur la figure (figure 33), on observe une augmentation notable
des pourcentages d’inhibition en fonction de 1’augmentation des concentrations d’acarbose. A
la concentration de 0,4 mg/ml, 1’acarbose provoque une inhibition d’environ 28,68 % ; ce qui
confirme 1’activité¢ inhibitrice de 1’acarbose sur cette enzyme dans les conditions

expérimentales établies.

Toutefois, cette valeur reste nettement inférieure a celle rapportée par Zanté et al. (2025), qui
ont observé un taux d’inhibition de 98,23 %. Cette divergence pourrait s’expliquer par des
différences dans les conditions expérimentales, telles que le substrat utilisé, le temps
d’incubation. Il est également probable que la concentration d’acarbose utilisée dans leur

étude ait été plus élevée.

Malgré cette différence, nos résultats confirment que 1’acarbose agit comme un inhibiteur de

I’a-amylase, ce qui en fait un bon contréle positif dans notre étude.

90
80 Effet d'acarbose )
70

60

y = 74,274x- 1,021
50 R2=0,9628
40

30
20 W

10

Pourcentage d'inhibition %

0,2 0,4 0,6 0,8 1 1,2
Concentration de acarbose en (mg/ml)

-10

Figure 33: Pourcentage d'inhibition (%) en fonction de la
concentration d'acarbose (mg/ml)
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1.2 Inhibition par le miel

D’apres la figure 34, on observe une augmentation de I’inhibition de I’enzyme a-amylase en
fonction des concentrations croissantes de miel. Bien que les pourcentages d’inhibition restent
modérés (n’excédant pas 45 %), le miel atteint 34 % d’inhibition a 0,4 mg/ml, une valeur

légérement supérieure a celle de 1’acarbose.

Ces résultats concordent avec plusieurs études antérieures. Pelaez-Acero et al. (2022), ont
montré que le traitement par ultrasons appliqué a des miels mexicains de la région d’Oaxaca
améliore significativement I’inhibition de I’a-amylase et de 1’a-glucosidase. Apres 20 minutes
de traitement, 1’échantillon ambré P-Al, provenant de San Pablo Ocopetatillo, présentait une
inhibition de 37,14 % pour I’a-amylase et de 30,99 % pour I’a-glucosidase. De leur coté,
Krishnasree et Mary (2017) ont étudie cing miels multifloraux, bruts et transformés, récoltés
dans le sud du Kerala, a des concentrations de 100 a 500 pg/ml. Le miel brut de Trigona
iridipennis a montré la plus forte inhibition de 1’a-amylase (de 19,19 % a 77,61 %), suivi de
sa forme transformée (12,73 % a 64,84 %). Aux concentrations de 400 a 500 pg/ml, les miels
d’Apis mellifera et Apis florea présentaient des inhibitions similaires, respectivement de
41,32 % et 41,30 %, tandis que le miel brut d ’Apis dorsata montrait une inhibition légerement
plus élevée, atteignant 44,34 % a 500 pg/ml. Quant aux miels transformés d’Apis mellifera,
Apis dorsata et Apis cerana, leurs inhibitions a cette méme concentration étaient proches :
32,19%, 32,09% et 33,94% respectivement. L’activité inhibitrice de ces miels a été
comparée a celle de 1’acarbose, avec des Clso €levés pour les miels transformés d’Apis

mellifera (872,6 pg/ml) et d’Apis dorsata (870,5 pg/ml).

Ainsi, nos résultats confirment une inhibition modérée de I’a-amylase par le miel, influencée

par la concentration, le type de miel et les conditions expérimentales.
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Figure 34: Pourcentage d'inhibition (%) en fonction de la
concentration de miel (mg/ml)

1.3 Fraction aqueuse du miel

Les résultats de la figure 35 mettent en évidence une relation positive entre la concentration
de miel et l’inhibition de I’enzyme a-amylase. Plus la concentration augmente, plus
I’inhibition est marquée. A une concentration de 1 mg/ml, I’inhibition atteint 6.951%, avec

une ICs, estimée a 11,34 mg/ml.

60
Effet de la fraction aqueuse du miel
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Figure 35: Pourcentage d'inhibition (%) en fonction de la concentration
de la fraction aqueuse du miel (mg/ml)
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1.4 Fraction organique du miel

En examinant la figure 36, I’inhibition de I’a-amylase augmente avec les concentrations de la
fraction organique du miel. A la concentration de 1 mg/ml, cette fraction inhibe 19,53 %. La
ICs, calculée est de 3 mg/ml, ce qui indique que cette fraction est plus active que la fraction
aqueuse, dont la ICs, est plus élevee. Ces résultats suggerent que les composés bioactifs
responsables de 1’effet inhibiteur sont soit présents en plus grande concentration, soit dotés

d’une activité plus marquée dans la fraction organique.

Effet de la phase organique du miel
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Figure 36: Pourcentage d'inhibition (%) en fonction de la
concentration de la fraction organique du miel (mg/ml)

L’analyse comparative révele une activité inhibitrice nettement plus marquée dans la phase
organique. Des données similaires ont été rapportées par Moein et al. (2021), ayant évalué le
potentiel antidiabétique de quatre miels iraniens ainsi que de leurs extraits phénoliques ; a
travers leur capacité a inhiber les enzymes a-amylase et a-glucosidase. Les auteurs ont
constaté que, pour I’a-amylase, I’inhibition diminuait a mesure que la concentration en miel
brut augmentait. Parmi les échantillons testés, le miel de Gavan s’est distingué par la
meilleure activité, atteignant 23 £ 0,1 % a 2,5 mg/ml. Apres €élimination des sucres, seuls les
extraits phénoliques ont été conservés, et le méme échantillon a de nouveau montré
I’inhibition la plus élevee, avec un taux de 31,2+0,1 % a 25 mg/ml. De maniére générale, les
extraits phenoliques ont présenté une inhibition plus marquée que les miels bruts, suggérant

que les composés phénoliques sont en grande partie responsables de 1’activité observeée.
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A des fins de comparaison, ’acarbose, utilisé comme référence, a inhibé I’a-amylase de fagon
compléte (100 £+ 0,18 % a 2,5 mg/ml). Par ailleurs, Mahmoud et al. (1998), ont rapporté des
taux d’inhibition allant de 30,5 % a 88,8 %, en fonction des concentrations testées, jusqu’a
4 ug/ml. Contrairement a 1’a-amylase, 1’inhibition de 1’a-glucosidase a augmenté avec la
concentration en miel. Le miel de Bahare a présenté le taux le plus élevé avant traitement,
atteignant 46+0,1 % a 20 mg/ml. Aprés suppression des sucres, 1’activité inhibitrice s’est
intensifiée pour tous les miels. Le miel de Zataria a alors montré 1’effet le plus prononcé, avec
une inhibition de 54 £ 0,6 % a 30 mg/ml. Toutefois, dans le cas du miel de Gavan, une
activation de I’a-glucosidase a été observée a des concentrations élevées apres élimination des

sucres, atteignant jusqu’a 80,1 % a 15 mg/ml.

Enfin, I’analyse du mode d’action a révélé que le miel de Zataria, une fois débarrassé de ses
sucres, inhibe 1’a-glucosidase selon un mécanisme non compétitif (ou mixte), contrairement a
I’acarbose, qui agit de manic¢re compétitive. Cette particularité confére au miel de Zataria un
intérét thérapeutique potentiel, puisqu’il permettrait une inhibition efficace méme en présence

de substrat.
1.5 Inhibition par Louban

L’analyse des résultats figurant sur le graphique (figure 37) révele une augmentation du taux
d’inhibition en fonction des concentrations de louban et & une concentration de 1 mg/ml,
I’inhibition atteint 37,93%. Cette activité enzymatique observée en laboratoire est en accord
avec les données in vivo rapportées par Al-Matubsi et al. (2024), qui ont montré qu’une
administration orale de 1’extrait éthanolique du louban de Boswellia sacra a la dose de 200
mg/kg/jour chez le rat diabétique entrainait une diminution significative de la glycémie. De
plus, cet extrait a amélioré la sécrétion d’insuline et protégé les cellules pancréatiques et

hépatiques contre les dommages induits par le diabéte.

Ainsi, les effets inhibiteurs constatés in vitro dans notre étude peuvent contribuer a expliquer,
au moins en partie, les bénéfices glycémiques et les effets protecteurs observés in vivo,

soutenant 1’intérét pharmacologique potentiel du louban dans la prise en charge du diabéte.
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Figure 37: Pourcentage d'inhibition (%) en fonction de la concentration de
louban (mg/ml)

1.6 Fraction aqueuse de louban

Les résultats présentés dans la figure 38 indiquent que I’inhibition de I’enzyme a-amylase par
la fraction aqueuse du louban augmente progressivement avec la concentration. A la
concentration de 1 mg/ml, un taux d’inhibition de 17,87 % est observé. Toutefois, la
ICso calculée (21,71 mg/ml) reste relativement élevée, traduisant une activité inhibitrice
modérée. Comparé avec I’extrait brut du louban, ce résultat suggére que les composés
bioactifs du louban sont moins présents dans la phase aqueuse comparativement a la fraction

organique (figure 40).
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Eeffet de la phase aqueuse de louban
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Figure 38: Pourcentage d'inhibition (%) en fonction de la concentration de la
fraction aqueuse de louban (mg/ml)

1.7 Fraction organique de louban

Les résultats présentés dans la figure 39 montrent une inhibition notable de I’enzyme a-
amylase par la fraction organique du louban, avec une augmentation proportionnelle de
Iactivité inhibitrice en fonction de la concentration. A 1 mg/ml, cette fraction provoque un
taux d’inhibition de 28,21 %. Ces données suggerent que la phase organique du louban
contient des composés bioactifs particulierement efficaces, probablement plus concentrés ou

présentant une plus grande affinité enzymatique que ceux présents dans la phase aqueuse.
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Figure 39: Pourcentage d'inhibition (%) en fonction des concentrations de la
fraction organique de louban (mg/ml)

Puisque la phase organique présente un effet inhibiteur plus marqué que la phase aqueuse, il
est possible que cette activité soit liée a la présence d’huiles essentielles ou de composés
bioactifs tels que les acides boswelliques. Parmi les composants de louban, on trouve les
acides boswelliques, des monoterpénes (a-pinéne, B-pinéne, limonene), des sesquiterpenes
(farnéséne), des composés phénoliques, des aldéhydes (octanal) et des acides gommeux
(Buchele et al., 2003 ; Al-Harrasi et al., 2018 ; Al-Harrasi et al., 2019 ; Abdullah et al.,
2025). A ce titre, I’étude de Sharma et al. (2024), a évalué 1’effet inhibiteur de trois huiles
essentielles — TEO, REO et GEO — extraites respectivement de Melaleuca alternifolia,
Rosmarinus officinalis et Boswellia serrata. Ces huiles ont montré une inhibition dose-
dépendante de 1’a-amylase, avec des taux respectifs de 26,29 %, 85,41 % et 68,28 % a un
volume de 250 pl. Ces valeurs sont comparables a celle de 1’acarbose, utilis¢ comme
inhibiteur de référence, qui atteint 69,39 % a une concentration de 10 pg/ml. Les valeurs de
1Cs, ont été déterminées a 34,9 pg/ml pour TEO, 486,4 pug/ml pour REO, et 24,8 pug/ml pour
GEO. En comparaison, 1’acarbose présente une Clso beaucoup plus faible (3,79 pg/ml),

indiquant une puissance inhibitrice plus élevée.

Ces résultats soulignent I’efficacité des huiles essentielles testées par rapport a d’autres
extraits naturels rapportés dans la littérature, tels que ’extrait de Sargassum angustifolium
I1C50= 1850 pg/ml (Nasab et al., 2020) ; et celui de Justicia carnea ICso= 671,43 pg/ml

(Anigboro et al., 2021). Par ailleurs, les analyses enzymatiques (courbes de Michaelis-
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Menten et de Lineweaver-Burk) ont révélé que TEO, REO et GEO inhibent 1I’a-amylase selon
un mode compétitif. Cela signifie que les composés bioactifs présents dans ces huiles se lient
au site actif de ’enzyme, empéchant le substrat d’y accéder et ralentissant ainsi la dégradation

des oligosaccharides en disaccharides.

Ce mécanisme d’inhibition compétitive a également été observé pour d'autres huiles
essentielles, notamment celles de Laurus nobilis (Basak et Candan, 2013), Allium cepa et
Allium sativum (Ahmed et al., 2020), ainsi que Cymbopogon pendulus (Agnish et al., 2022).
Selon les recherches de Najibullah et al. (2021), Basak et al. (2013), et Jelassi et al. (2017),
les huiles essentielles renferment des composés tels que le linalool, le limonéne ou encore
I’oxyde de caryophylléne, qui seraient a 1’origine du fort potentiel biologique observé dans

ces échantillons.

1.8 Inhibition par association miel-louban

1.8.1 Etude de I’effet combiné d’une dose fixe de louban et de concentrations croissantes

de miel

Dans cette expérience, la concentration de louban a été maintenue constante afin d’évaluer
spécifiquement 1’effet de 1’augmentation progressive des concentrations de miel dans
I’association. Cette approche méthodologique permet de mieux comprendre la contribution du

miel a ’activité inhibitrice globale exercée sur I’enzyme a-amylase.

Les résultats présentés dans la figure 40 montrent que 1’élévation progressive des
concentrations de miel, en présence d’une quantité fixe de louban, entraine une augmentation

significative du pourcentage d’inhibition.
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Effet de I'association miel avec louban
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Figure 40: Pourcentage d'inhibition (%) en fonction de la concentration de
I’association miel et louban (mg/ml)

1.8.2 Etude de ’effet combiné d’une dose fixe de miel et de concentrations croissantes de

louban

Dans cette expérience, la concentration de miel a été maintenue constante afin d'évaluer I'effet
de l'augmentation progressive des concentrations de louban dans I'association. Les résultats de
la figure 41 révelent une amélioration notable de I'activité inhibitrice du louban en présence
du miel. En effet, la valeur de ICg,du louban seul, qui était de 10,11 mg/ml, diminue
significativement pour atteindre 2,40 mg/ml lorsqu'il est combiné avec une concentration fixe

de miel.
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Figure 41: Pourcentage d'inhibition (%) en fonction de la concentration de
I’association miel et louban (mg/ml)

L’analyse de la combinaison entre le louban et le miel met en lumiére une inhibition renforcée
de I’enzyme a-amylase. L'augmentation progressive des concentrations de miel, combinée a
une quantité fixe de louban, entraine une €lévation significative du pourcentage d’inhibition,

soulignant la contribution active du miel a I'effet inhibiteur global.

Inversement, lorsque la concentration de miel est maintenue constante, ’augmentation des
concentrations de louban améliore également I’activité inhibitrice. Ce renforcement de 1’effet
est confirmé par la diminution marquée de la valeur de ICs, du louban, qui passe de 10,11

mg/ml seul a 2,40 mg/ml en présence de miel, indiquant une efficacité accrue.

Ces observations suggérent que l'association des deux substances agit de maniere
complémentaire et pourrait constituer une stratégie prometteuse pour le développement de

formulations naturelles a visée antidiabétique.

Les valeurs d’ICs, (tableau 5) montrent que le miel brut possede une activité inhibitrice de
I’a-amylase comparable a celle de 1’acarbose, avec une efficacité plus marquée pour sa
fraction organique par rapport a la fraction aqueuse. Le louban suit le méme profil, sa fraction

organique étant nettement plus active.
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Tableau 5: valeurs d’ICsodifférentes substances testées sur I’a-amylase

Substances IC5y (Mmg/ml)
Acarbose 0,69 +0,020
Miel 0,68+0,10
Fraction aqueuse du miel 11,34+0,60
Fraction organique du miel 3.00£0.13
Louban 10,11+1,13
Fraction aqueuse de louban 21,71+0,84
Fraction organique de louban 2,86+0,08
Association miel et louban (louban variable et le miel fixe 2,40£0,60
Association miel et louban (louban fixe et le miel variable) 0,02+0,01

L’analyse des différentes fractions révele une complémentarité entre les phases aqueuses et
organiques des deux produits. Leur association, en particulier avec le louban fixe et le miel
variable, a généré un effet synergique trés prononcé, avec une ICs, tres faible (0,02 £ 0,01

mg/ml).
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3. Résultat de I’analyse statistique

L'analyse statistique des valeurs ICso révéle des différences hautement significatives entre les
substances testées (P < 0.05, P = 0.000). Le test de comparaison multiple de Tukey classe les

neuf substances en quatre groupes homogeénes distincts figure 42.

Boxplot of A, M, FAM, FOM, L, FAL, FOL, MFLV, LFMV
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Figure 42: Boxplot de la variation des 1Cs, (mg/ml) en fonction des extraits
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Code  Substance N ICso(mg/ml) Groupe

FAL Fraction aqueuse de 3 21,71 A
louban

FAM  Fraction aqueuse du 3 11,34 B
miel

L Louban 3 10,11 B

FOM  Fraction organique du 3 3,00
miel

FOL Fraction organique de 3 2.86 C
louban

MFLV Miel fixe et louban 3 2.40 C
variable

A Acarbose 3 0.69 D

M Miel 3 0.68 D

LFMV  Louban fixe et le miel 3 0.02 D
variable

Analyse statistique : p-value = 0,000 (P < 0,05)

Le groupe le plus performant comprend l'association louban fixe-miel variable (LFMV) avec
une ICso de 0,02 mg/ml, le miel (0,68 mg/ml) et l'acarbose de référence (0,69 mg/ml), sans
différence statistiquement significative entre eux, bien que l'association LFMV présente
numériquement la meilleure efficacité. Les fractions organiques du miel et du louban, ainsi
que l'association miel fixe-louban variable, constituent un groupe intermédiaire avec des 1Cso
comprises entre 2,4 et 3,0 mg/ml, démontrant une activité modérée mais homogéne. Le
louban et la fraction aqueuse du miel forment un troisiéme groupe avec des valeurs d'environ
10-11 mg/ml, tandis que la fraction aqueuse du louban se distingue significativement comme

la moins active (21,71 mg/ml).

Afin de mieux situer ces résultats dans le contexte scientifique, plusieurs études antérieures

sur les effets antidiabétiques de miels et d’extraits végétaux méritent d’étre considérées.
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L’analyse stratifiée met en évidence 1’efficacité accrue de I'association optimisée miel-louban,
ainsi que la supériorité des composés organiques sur les fractions hydrosolubles en ce qui

concerne l'activité biologique évaluée.

Le miel ne constitue pas seulement une alternative naturelle au sucre pour les personnes
diabétiques, mais il pourrait également jouer un role bénéfique dans la prévention des
complications microvasculaires et des angiopathies liées au diabéte, en raison de sa richesse
en composés bioactifs capables de revitaliser les constituants sanguins (Krishnasree et
Mary, 2017).

D’apres les résultats de Koodathil et al. (2023), un miel amer a été testé. Ce type de miel se
caractérise par un arriere-goat amer, une couleur brun-foncée, et se trouve principalement
dans la région des Nilgiris, dans le Tamil Nadu, en Inde, ou il est récolté par les tribus locales
Alu Kurumba. Les abeilles Apis dorsata construisent leurs ruches sur 1’arbre Syzygium

cumini.

Des essais in vitro, tels que les tests d’inhibition de I’a-amylase et de 1’a-glucosidase, ont été
utilisés pour évaluer le potentiel antidiabétique du miel amer. Le medicament standard
acarbose a montré une inhibition de I’a-amylase de 42,69 % a une concentration de 0,02
mg/ml, avec une ICs, de 0,07 mg/ml, tandis que le miel amer, & une concentration de 0,2
mg/ml, a montré une inhibition de 38,45 % contre 1I’enzyme a-amylase, avec une ICs, de 0,72

mg/ml.

Concernant 1’a-glucosidase, le miel amer a montré une inhibition de 16,46 % a une
concentration de 0,1 mg/ml, avec une ICsode 0,44 mg/ml. A la méme concentration,
I’acarbose a présenté une inhibition trés élevée de 112,86 % contre 1’enzyme a-glucosidase,

avec une ICg, de 0,03 mg/ml.

D’aprés les études de Cheng et al. (2023), des échantillons de miel d’abeilles sans dard de
Sibu en Malaisie ont été utilises, et les auteurs ont testé le miel brut ainsi que la fraction
organique riche en composes phénoliques. Les résultats obtenus montrent que la fraction
organique a inhib¢ a la fois I’a-amylase et 1’a-glucosidase plus efficacement que le miel brut,
avec des valeurs de ICs, plus faibles de 12,4 pg/ml et 154 pg/ml respectivement,
contrairement au miel brut qui présentait des ICgoplus élevées de 40,50 pg/ml et 49,16 pg/ml
respectivement. Bien que I’acarbose ait montré la plus grande inhibition contre les deux
enzymes, la fraction organique est comparable a 1’acarbose en ce qui concerne 1’inhibition de
I’a-amylase.
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L’activité inhibitrice des extraits de plantes médicinales est principalement attribuée a des
phytocomposés, tels que les flavonoides, reconnus pour leur efficacité contre 1’a-amylase

(Kazeem et al., 2013).

Les inhibiteurs de 1’a-amylase sont reconnus pour leur capacité a réduire les pics glycémiques
chez les diabétiques de type Il aprés la consommation d’aliments riches en glucides (Ajiboye
et al., 2019 ; Avwioroko et al., 2020). Toutefois, une inhibition excessive, comme celle
provoquée par 1’acarbose, peut entrainer des effets secondaires gastro-intestinaux indésirables,
tels que flatulences, inconfort et douleurs abdominales (Adefegha et al., 2016 ; Adefegha et
Oboh, 2012).

L’activit¢ hypoglycémiante observée pour I’extrait de Boswellia dalzielii, une espéce
apparentée a Boswellia sacra, pourrait étre attribuée a la présence de composes bioactifs,
reconnus pour leurs divers effets pharmacologiques et antagonistes. Les terpenes, en
particulier, sont connus pour leurs propriétés biologiques remarquables, incluant des effets
analgésiques (Guimardes et al.,, 2013), anticonvulsivants (De Sousa et al., 2007),
cardiovasculaires (Silva-Filho et al., 2012), ainsi que des activités antipaludiques et
antibactériennes (Evans, 2009). Quant aux alcaloides, ils sont largement utilisés en
pharmacologie, notamment comme anesthésiques et stimulants du systéme nerveux central
(Madziga et al., 2010).

L’effet hypoglycémiant observé avec les différentes fractions issues de 1’extrait méthanolique
brut de Boswellia dalzielii, indépendamment de la dose administrée, pourrait s’expliquer par
une absorption des composés bioactifs via un mécanisme de transport actif saturable (Arika
et al., 2015). La fraction obtenue a partir du n-butanol a présenté une activité antidiabétique
nettement plus prononcée. Cette efficacité pourrait étre attribuée a sa richesse en composés
phénoliques, notamment les flavonoides, les saponines et les tanins, connus pour leurs
remarquables propriétés antidiabétiques (Ng et al., 1986 ; Mbaze et al., 2007 ; Bhandari et
al., 2008).
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Conclusion générale et perspectives

Dans ce travail, nous avons évalué ’effet inhibiteur in vitro du miel brut et du louban Dakar

(issu de Boswellia sacra) sur I’enzyme a-amylase.

Cette étude a montré que le miel brut posséde une forte activité inhibitrice de 1’a-amylase
(ICso = 0,68 = 0,10 mg/ml), proche de celle de I’acarbose (/Cs, =0,69 + 0,02 mg/ml). Sa
fraction organique a été plus active (ICs, =3,00 £ 0,13 mg/ml) que la fraction aqueuse
(IC5o =11,34 £ 0,60 mg/ml). Le louban Dakar a montré une inhibition modérée (ICso = 10,11
+ 1,13 mg/ml), avec une meilleure activité pour la fraction organique (ICg, =2,86 £+ 0,08

mg/ml) comparée a la fraction aqueuse (IC5, =21,71 + 0,84 mg/ml).

L’¢tude des associations a mis en évidence une efficacité¢ notable, en particulier lorsque le
louban était maintenu fixe et le miel variable, donnant une ICso trés faible de 0,02 + 0,01
mg/ml. A I’inverse, le mélange miel fixe/louban variable a conduit a une ICso de 2,40 = 0,60

mg/ml.

Ces résultats suggerent que le miel et le louban pourraient constituer des agents naturels
prometteurs pour limiter la digestion des glucides et contribuer a la régulation de la glycémie,

ce qui soutient leur usage traditionnel en apithérapie et phytothérapie.
Suite a ce travail, plusieurs perspectives peuvent étre proposées pour reconduire 1’étude ;

v Etendre 1’étude & des modéles in vivo pour confirmer I’efficacité observée.

v' Veérifier les résultats par d’autres méthodes enzymatiques.

v Réaliser des études de docking et dynamique moléculaire pour explorer les
interactions avec I’a-amylase.

v" Tsoler et caractériser les composés bioactifs responsables de I’effet inhibiteur.

v Etudier I’effet des extraits sur des cellules intestinales isolées, afin d’évaluer leur

impact sur I’absorption des glucides.
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Résume

Cette étude s'inscrit dans le domaine de l'apithérapie et de la phytothérapie, deux approches issues des
médecines traditionnelles qui suscitent un intérét croissant en tant que thérapies complémentaires, notamment
pour la prévention et la prise en charge du diabéte sucré.

L’objectif de ce travail est d’évaluer in vitro I'effet inhibiteur du miel et du louban (résine de Boswellia sacra) sur
I'activité de I'enzyme a-amylase.

La méthodologie repose sur la mesure de l'activité enzymatique selon la méthode DNSA, permettant de quantifier
l'inhibition en pourcentage et de calculer les valeurs d'ICs.

Les résultats ont montré que le miel brut exerce une inhibition efficace de I'a-amylase, avec une ICs, de 0,68 +
0,10 mg/ml, équivalente a celle de I'acarbose (IC5, =0,69 £ 0,02 mg/ml). Sa fraction organique s’aveére plus active
(ICso =3,00 = 0,13 mg/ml) que la fraction aqueuse (ICs, =11,34 + 0,60 mg/ml). Mais moins intéressante que le
miel brut. En revanche, le louban brut affiche une IC5, de 10,11 + 1,13 mg/ml, avec une meilleure performance de
la fraction organique (ICso =2,86 + 0,08 mg/ml) par rapport a la fraction aqueuse, moins efficace (IC5, =21,71 £
0,84 mg/ml).

L’élément clé de cette étude réside dans I'effet synergique remarquable observé entre le miel et le louban, en
particulier 'association "louban-miel", a présenté une ICs, de 0,02 £ 0,01 mg/ml, surpassant celle de I'acarbose.
Cette combinaison s’est révélée nettement plus efficace que les extraits utilisés séparément.

Ces résultats mettent en évidence un effet synergique prometteur entre le miel et le louban, confirmant leur
potentiel antidiabétique. lls pourraient constituer une alternative ou un complément efficace aux traitements
hypoglycémiants classiques dans la gestion du diabete sucré.

Mots clés : Diabete sucré, a-amylase, inhibition, miel, louban.

Abstract

This study is part of the field of apitherapy and phytotherapy, two approaches from traditional medicines that are
gaining increasing interest as complementary therapies, particularly for the prevention and management of
diabetes mellitus.

The objective of this work is to evaluate in vitro the inhibitory effect of honey and louban (Boswellia sacra resin)
on the activity of the enzyme a-amylase.

The methodology is based on the measurement of enzyme activity according to the DNSA method, allowing the
quantification of the percentage inhibition and the calculation of ICs, values.

The results showed that raw honey exerted an effective inhibition of a-amylase, with a IC5y0f 0.68 0.10 mg/ml,
equivalent to that of acarbose (IC5,=0.69 0.02 mg/ml). Its organic fraction proves to be more active (I1C5,=3.00
0.13 mg/ml) than the aqueous fraction (IC5,=11.34 0.60 mg/ml). But less interesting than raw honey. In contrast,
raw louban displays a CI of 10.11 1.13 mg/ml, with better performance of the organic fraction (IC5,=2.86 0.08
mg/ml) compared to the aqueous fraction, less effective (I1C5,=21.71 0.84 mg/ml).

The key element of this study lies in the remarkable synergistic effect observed between honey and louban, in
particular the association "louban-miel”, presented an/Cs, of 0.02 0.01 mg/ml, surpassing that of acarbose.

This combination was significantly more effective than the extracts used separately.

These results highlight a promising synergistic effect between honey and louban, confirming their antidiabetic
potential. They could constitute an effective alternative or supplement to conventional hypoglycemic treatments in
the management of diabetes mellitus.

Keywords : Diabetes mellitus, a-amylase, inhibition, honey, louban.
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